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VOORWOORD 
Dit proefschrift werd bewerkt onder leiding van Prof. Dr. G. Chapchal, 
destijds hoofd van de afdeling orthopaedic van het Sint Radboud Zie-
kenhuis te Nijmegen en van zijn opvolger Prof. Dr. Th. J. G. van Rens, 
thans hoofd van de afdeling. 
Bij de vervaardiging van de benodigde apparatuur werd onmisbare me-
dewerking verleend door de heren Ir. J. P. van Oeveren, W. J. Nagel-
voort en J. W. de Groot, van de instrumentele dienst. 
De dierexperimenten werden uitgevoerd op het Centraal Dierenlabora-
torium (hoofd: Dr. M. J. Dobbelaar), waarbij dankbaar gebruik werd 
gemaakt van de medewerking en ervaring van de heren P. H. G. Philip-
sen, A. J. Peters, P. B. Spaan, Th. H. M. Arts en J. Koedam. 
De histologische preparaten werden vervaardigd op de afdeling Patho-
logische Anatomie (hoofd: Prof. Dr. P. H. M. Schillings) door Mej. M. 
H. P. van de Hombergh. 
Bij het kwantitatief onderzoek van de histologische preparaten verleen-
den de heren Dr. Ir. M. M. P. Vrijhoeff en F. L. Lourens van de afde-
ling tandheelkundige materiaalkunde (hoofd: Prof. Dr. F. C. M. Dries-
sens) belangrijke hulp. 
Bij het kiezen van de proefopstelling en de statistische analyse en ver-
werking van het verkregen cijfermateriaal werd een onmisbare bijdrage 
geleverd door Drs. P. van Eiteren, hoofd van de mathematisch-statisti-
sche advies afdeling, en de heren J. H. Oude Voshaar en S. Heister-
kamp. 
Het verzamelen van de benodigde literatuur werd mede mogelijk ge-
maakt door de hulp van de heer E. de Graaf, hoofd van de Medische 
Bibliotheek. 
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De tekeningen werden vervaardigd door de heer J. Konings van de af-
deling Medische Illustratie (hoofd: Chr. van Huijzen). 
De foto's werden vervaardigd door de afdeling Medische Fotografie 
(hoofd: A. T. A. Reynen). 
Aan allen die op enigerlei wijze hebben meegewerkt aan het tot stand 
komen van dit proefschrift, betuig ik mijn hartelijke dank. 
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Hoofdstuk I 
INLEIDING EN VRAAGSTELLING 
Groei in zijn algemeenheid kan worden gedefinieerd als toename van 
massa gedurende de morfofysiologische veranderingen, die tussen con-
ceptie en dood plaats vinden. 
Groei van botweefsel vindt plaats in die periode, waarin de toename 
van de samenstellende elementen groter is dan de afname, zodat toename 
in massa van het bot het gevolg is. 
In het bot heeft de groei twee aspecten, te weten, lengtegroei en toe-
name in diameter. 
De stoornissen in de lengtegroei en speciaal die afwijkingen, waarbij 
lengteverschil tussen twee extremiteiten ontstaat, zijn van oudsher on-
derwerp van orthopaedische zorg geweest. 
Deze lengteverschillen ontstaan, als gevolg van eenzijdige respectieve-
lijk te grote of te kleine groei. 
De lengtegroeipotentie van lange pijpbeenderen is gelocaliseerd aan de 
uiteinden, in de epiphysairschijven. 
Ter correcte van beenlengteverschillen in het groeiend skelet, zijn me-
thoden ontwikkeld om de epiphysaire groei zodanig te beïnvloeden, dat 
deze verschillen geleidelijk worden opgeheven of tot aanvaardbare pro-
porties worden teruggebracht. 
Bij deze methoden wordt vrijwel steeds de groei van de absoluut dan 
wel relatief te lange extremiteit geremd. 
Hierbij wordt dus lengteverlies geaccepteerd en wordt, behoudens in 
die gevallen waarin er sprake is van een eenzijdige te grote groei, aan 
het gezonde been geopereerd. 
Wanneer het de onderste extremiteit betreft, is soms een aanzienlijk ver-
lies van lichaamslengte het gevolg van deze groeiremming, terwijl soms 
op een niet acceptabele wijze, de romp-been-index wordt verstoord. 
Als vorm van epiphysiodese zijn meerdere technieken in gebruik. 
Naar aanleiding van het experimentele werk van Haas (1945) publi-
ceerde Blount (1949) over de door hem ontworpen methode van de 
„temporaire epiphysiodese". 
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Hierbij wordt door toenemende druk de epiphysairschijf geleidelijk 
steeds meer geremd in zijn activiteit, waardoor de lengtegroei afneemt. 
Deze remming zou een tijdelijk karakter dragen in tegenstelling tot de 
definitieve vormen van epiphysiodese, zoals bijvoorbeeld bij de techniek 
volgens Phemister. 
Het effect van drukkrachten op de epiphysairschijf is, o.a. als gevolg 
van de publicaties van Blount, onderwerp geweest van vele klinische en 
experimentele studies. 
Daarnaast zijn er veel publicaties verschenen over diverse pogingen om 
de groei te stimuleren, hierin wordt echter vaak het verschil tussen 
groeiversnelling en definitieve lengtewinst uit het oog verloren. De mo-
gelijkheid om langs mechanische weg, n.l. door gebruik te maken van 
trekkrachten, werkend in een richting evenwijdig aan de groeirichting 
van de epiphysairschijf, toename van de groeisnelheid en definitieve 
lengtewinst te verkrijgen, is tot op heden slechts summier onderzocht. 
Door middel van de door ons verrichte experimenten, werd getracht het 
effect op de groeisnelheid en op het microscopisch anatomisch beeld 
van de epiphysairschijf, van trekkrachten parallel aan de richting van 
de groei, na te gaan. 
Hierbij werd erop gelet of de methode eventueel een basis zou kunnen 
vormen voor klinische toepassing. 
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Hooídstuk II 
EMBRYOLOGISCHE ANATOMISCHE 
FYSIOLOGISCHE EN BIOCHEMISCHE ASPECTEN 
VAN DE EPIPHYSAIRSCHIJF 
Paragraaf 1 Embryologie 
In de vroege embryonale ontwikkeling vormt zich centraal in het 
mesenchym, een precartilagineuze intercellulaire matrixsubstantie, 
welke zich naar perifeer uitbreidt. Dit weefsel is geheel vaatloos. 
Om deze matrix heen, differentiëren mesenchymcellen tot een peri-
chondrium, het latere periost. 
Het perichondrium, is een bijzonder vaatrijk weefsel en begrenst de 
kraakbenige miniatuurmodellen van de latere definitieve skeletonder-
delen. Aldus worden gepreformeerde modellen van de lange pijp-
beenderen in de vorm van kraakbeen aangelegd, in het mesodermale 
weefsel. 
In deze kraakbenige modellen verschijnen, afhankelijk van diersoort en 
leeftijd, een aantal ossificatie gebieden. 
Centraal in de diaphyse is dit de „primaire" diaphysaire tubus, een 
vanuit het perichondrium, door tot Osteoblasten geworden, fibroblasten 
gevormde ossale ring. Lacroix noemt dit de primitieve „virole osseuse". 
Deze botmanchet breidt zich uit over de lengte van het kraakbeen-
model naar het gebied van de latere epiphyse, doch bereikt dit gebied 
niet helemaal. 
De diaphysaire bottubus, eindigt iets onder het gebied van de latere 
epiphysairschijf in een circulaire groeve, de „encoche d'ossification van 
Ranvier". 
Naar het centrum der diaphyse toe, wordt steeds meer kraakbeen 
omgevormd tot bot, totdat het centrale deel van de kraakbeenstaaf 
wordt bereikt. 
Door de werking van meerkernige reuscellen, osteoclasten genaamd, 
wordt nu een verbinding tussen periost en het centrale deel van de 
kraakbeenstaaf tot stand gebracht, door perforatie van de primaire 
diaphysaire tubus. 
Door deze perforatie-opening groeit vaatrijk bindweefsel vanuit het 
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penosi in het kraakbeencentrum in en vormt door chondrolvsis en 
later ossificatie van het kraakbeen, de médullaire holte 
Via een soortgelijk mechanisme worden aan het uiteinde van het 
kraakbeenmodel in de „paraphysen" door ingroei van vaatnjk bind-
weefsel vanuit de omgeving de secundaire, epiphysaire ossificatie-
kernen aangelegd Tussen deze zich uitbreidende ossificatie gebieden, 
blijft op den duur het kraakbeen in de vorm van de epiphysairschijf 
over 
De cellulaire bestanddelen van dit gebied, krijgen dan de typische 
histologische rangschikking zoals die in de paragraaf over de micro-
scopische anatomie zal worden beschreven 
Gdtzi (1969) onderzocht met behulp van intravitale alazerine kleu-
ringen op welk tijdstip de verschillende ossificatiekernen bij het konijn 
zichtbaar worden Zowel de primaire diaphysaire tubus van de tibia 
als de secundaire proximale epiphysairkern bleken bij de geboorte 
aanwezig te zijn 
De distale secundaire tibiakern is op de tweede dag postnataal zicht-
baar Het groeigebied in de proximale tibia bij het konijn leent zich dus 
ook bij zeer jonge dieren, goed voor onderzoek, omdat het reeds vroeg-
tijdig volledig is ontwikkeld 
Paragraaf 2 Verschillende vormen van botgroei 
Hetgeen in deze paragraaf wordt beschreven is een samenvatting van 
wat in het werk van Sissons (1954), Zobnsky (1969) en Mac Lean 
(1968) is te vinden 
De groei van de lange pijpbeenderen vindt aan de uiteinden plaats, 
zoals voor het eerst door Hales (1727) en later ook door du Hamel 
(1742) en Hunter (1743) werd beschreven en experimenteel werd aan-
getoond 
De lengtegroeipotentie is gelocahseerd in een schijfvormig gebied, 
bestaande uit hyaline kraakbeen, gelegen tussen het benige gebied van 
epiphyse en metaphyse 
De groei vindt hier plaats door proliferatie van cellen en wordt aan-
geduid als „interstitiele groei" Dit in tegenstelling tot de „apositionele" 
breedtegroei, waardoor de doorsnede van de diaphysaire cortex toe-
neemt 
Bij deze laatste vorm van botgroei wordt vanuit het periosteum en het 
endosteum nieuw weefsel in de vorm van gemineraliseerde matrix afge-
zet op de reeds bestaande lagen van de cortex Deze twee verschillende 
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vormen van toename van de botsubstantie worden ook wel aangeduid 
als respectievelijk „enchondrale" en „membraneuze" groei. 
De enchondrale groei aan de uiteinden der lange pijpbeenderen vindt 
plaats zolang de kraakbenige epiphysairschijf nog aanwezig is, wanneer 
zij geheel is verbeend stopt deze vorm van botgroei definitief. 
De membraneuze botgroei daarentegen, blijft gedurende het hele leven 
van het individu mogelijk. Hierdoor is functionele aanpassing van de 
verschillende skeletdelen aan dynamische of statische veranderingen in 
de belasting mogelijk. Door een samenspel van opbouw en afbraak mo-
delleert het bot zich voortdurend al naar gelang der mechanische eisen 
die eraan worden gesteld. 
Deze membraneuze vorm van botaanmaak maakt het o.a. mogelijk, dat 
posttraumatische asafwijkingen in de lange pijpbeenderen op den duur 
verdwijnen. Naast deze vormen van enchondrale en membraneuze bot-
groei, komt een fundamenteel andere wijze van botvorming voor in het 
lichaam de „intramembraneuze vorm" (Sissons). 
Hierbij bestaat geen cartilagineus voorstadium, maar vindt in de inter-
fibrillaire matrix van het bindweefsel direct calcificatie en later ossifi-
catie plaats. Op deze wijze worden bijvoorbeeld delen van het skelet van 
de schedel aangelegd. 
Zobrisky (1969) wijst erop, dat de omgeving waarin de ossificatie plaats 
vindt, bepalend is voor het type van botvorming, intramembraneus dan 
wel cartilagineus, en dat het ossificatieproces bij deze twee vormen, in 
wezen niet verschillend is. 
Paragraaf 3 Microscopische anatomie van de epiphysairschijf 
Figuur 1, toont de verschillende, laagsgewijs gerangschikte elementen 
van de epiphysairschijf. 
Deze opbouw vertoont per diersoort slechts kwantitatieve verschillen 
binnen de groep der mammalia, waarbij de typische rangschikking van 
de elementen constant blijft (Trueta 1960). 
Van de epiphyse naar de metaphyse gaande, zijn de volgende structuren 
te onderkennen: 
De epiphysaire corticale plaat, de laag van de rustende cellen, de proli-
feratieve cellaag, de hypertrofische cellaag, de metaphysaire capillairen 
en sinussen en het spongieuze bot van de methaphyse. 
De epiphysaire groeischijf heeft dus een benige begrenzing aan de epi-
physaire en aan de metaphysaire zijde. 
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Fig. 1 De microscopische anatomie van de proximale epiphysairschijf bij het 
konijn. 
A: het trabeculaire bot van de epiphysairkern. 
B: „de corticale botplaat" met capillairen. 
C: de laag van de rustende cellen. 
D: de laag van de proliferende cellen. 
E: de laag van de hypertrofische cellen. 
F: het gebied van de metaphysaire sinussen. 
Bij zeer jonge individuen d.w.z. bij de mens beneden de vijf jaar, ver-
toont het spongieuse bot van de epiphysaire kern nog geen trabeculaire 
rangschikking, die overeenkomt met mechanische belastingeisen die er-
aan worden gesteld De trabekelkolommen worden pas zichtbaar na deze 
leeftijd en nemen in aantal en doorsnede toe naarmate de epiphysair-
schrijf dichter bij het moment van definitieve sluiting komt (Morgan 
1960). 
Naast deze losmazige spongiosa is in de epiphysaire kern en direct aan-
grenzend aan het kraakbeen van de groeischijf, een plaatvormige ver-
dichting te zien, als een soort rudimentaire cortex. 
Deze „botplaat" grenst direct aan de eerste laag van de kraakbeencellen, 
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zij komt overeen met de subchondrale botlaag van het gewrichtskraak-
been, zoals die voor het eerst door Toynbee (1841) is beschreven. 
Zij is echter dikker en wordt in tegenstelling tot de subchondrale laag 
van het gewrichtskraakbeen, door vaten geperforeerd. 
Direct onder deze laag, wordt een laag van intercellulaire matrix gevon-
den, waarin onregelmatig verspreide chondrocyten voorkomen die in 
lacunae zijn gelegen. 
Trueta en Morgan (1960) wezen erop, dat in deze laag nooit mitosen 
werden gevonden. 
Lacroix (1947) beschreef in deze laag wel het voorkomen van mitosen. 
In ons materiaal, van in totaal 180 coupes, waren geen mitosen in de 
laag van de rustende cellen aan te tonen. 
De cellen in dit gebied zijn ovaal van vorm, en liggen meestal paarsge-
wijze met de lengteas parallel aan de groeirichting, tegen elkaar. 
Het cytoplasma bevat slechts weinig mitochondriën, maar een goed ont-
wikkeld endoplasmatisch reticulum. 
Het celoppervlak heeft vele dunne cytoplasmatische uitlopers. 
Het deel van de lacunae wat niet door de cel of haar uitlopers wordt in-
genoemen, is klein en bevat kleine granulae en fibrillen. 
De matrix tussen de lacunae is in deze laag voornamelijk opgebouwd uit 
een netwerk van dunne, fijne fibrillen (Engfeld 1969). 
Deze laag van „rustende cellen", ook wel laag der „ongedifferentieerde 
cellen" of „germinatieve laag" genoemd, grenst naar de metaphysaire 
zijde aan de derde duidelijk te onderscheiden laag. 
Dit is het gebied der prolifererende cellen. 
In deze laag vertonen de chondrocyten een kolomsgewijze rangschik-
king. In de kolommen liggen de cellen zeer dicht op elkaar, terwijl de 
kolommen slechts van elkaar gescheiden worden door dunne matrix-
schotten, waarvan de collagene vezels eveneens in de lengterichting 
verlopen. 
De vorm van de cellen, ondergaat evenals de rangschikking een veran-
dering in dit gebied, de cellen worden meer plat van vorm alsof zij op 
elkaar worden geperst en de nucleus verschuift naar de periferie van de 
cel. 
In het cytoplasma is een goed ontwikkeld Golgi apparaat zichtbaar en 
vele vacuolen (Engfeld 1969). 
De inhoud van deze vacuolen lijkt op de granulae die in de extracel-
lulaire ruimte in de lacunae worden gevonden. 
Op de betekenis van deze partikels zal in de paragraaf over de bioche-
mie nog nader worden ingegaan. 
Sommige van de vacuolen liggen dicht tegen de celgrens aan en schijnen 
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soms een open verbinding te hebben met de extracellulaire ruimte. 
Ook in deze laag komen kleine extracellulaire partikels voor, die in de 
lacunae zijn gelegen. 
Tussen de celkolommen en lacunae bevat de matrix in deze laag grote 
hoeveelheden collageenfibrillen met een verloop, in de lengterichting. 
In de proliferende laag worden door vele auteurs mitosen beschreven 
(Trueta 1960, Sybrandy 1961, Lacroix 1947). 
Ook in ons materiaal waren mitosen in deze laag aantoonbaar. 
Door meerdere auteurs o.a. Trueta en Kember (1960) werd erop gewe-
zen dat het aantal mitosen opvallend gering is, hetgeen de conclusie 
zou rechtvaardigen dat de delingstijd van de cellen in de prolifererende 
laag zeer kort is. 
Kember (1960) berekende deze delingstijd voor de proximale tibia-
epiphyse van het konijn op 41 minuten met behulp van, door gH.thymi-
dine gemerkte, cellen. De tot nu toe genoemde twee cellagen van de 
kraakbenige epiphysairschijf beslaan ongeveer de helft van haar totale 
dikte. 
Het aantal cellen in de proliferatieve laag staat in verhouding tot de 
groeisnelheid van een epiphysairschijf (Trueta-Morgan 1960). 
De betrekkelijk langzaam groeiende wervel-epiphysairschijf bevat vijf 
tot acht cellen in deze laag per kolom, de proximale epiphysairschijf van 
de tibia bij het konijn ongeveer vijftig. 
Op de top van deze celkolommen d.w.z. aan de metaphysaire zijde, on-
dergaan de cellen en omgevende structuren veranderingen, waardoor 
deze laag zich histologisch van de vorige onderscheidt. Deze laag wordt 
aangeduid als de laag der hypertrofische cellen of de „reuscellaag" 
(Trueta-Little 1960). De cellen in deze laag nemen toe in omvang en 
vertonen een meer cuboïdale of ronde vorm, de hoeveelheid cytoplasma 
neemt toe en de nucleus komt meer centraal te liggen. 
In het cytoplasma wordt een meer ontwikkeld endoplasmatisch reticu-
lum gevonden (Engfeld 1969). De cellen vertonen vele cytoplasmatische 
uitlopers tot aan de grens der lacunae waarin zij zijn gelegen. 
Ook de extracellulaire elementen in deze laag vertonen een andere struc-
tuur. dan in de tot nu toe beschreven lagen. De lacunae zijn groter en 
bevatten dezelfde granulae die in andere lagen werden beschreven, al-
leen hun aantal in dit gebied is groter. 
De dwarse intercellulaire en intercolumnaire matrixschotten vertonen 
een meer compacte architectuur. 
In de proximale tibia-epiphyse bij het konijn omvat deze cellaag gemid-
deld acht cellen. Ondanks dit geringe aantal vergeleken bij de prolife-
rerende laag, beslaat de zone van de hypertrofische cellen bijna de helft 
van de dikte van de totale epiphysairschijf. De laatste twee tot vier cellen 
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van deze laag vertonen desintegratie verschijnselen en worden daarom 
vaak apart onderscheiden van de hypertrofische laag en aangeduid als 
calcifinatie laag (Kuhlman 1960, Engfeld 1969) of desintegratie laag 
(Trueta). In deze laag worden de eerste calcificatie tekenen gevonden. 
In dit gebied verliezen de celorganen van de chondrocyten hun struc-
tuur, terwijl er lacunaire gebieden in het cytoplasma ontstaan. 
De eerste tekenen van mineralisatie van de matrix worden zichtbaar op 
de plaats waar de dwarse intercellulaire septa de intercolumnaire matrix 
gebieden ontmoeten (Trueta 1960). 
Verder naar het metaphysaire gebied neemt de calcificatie toe en ten-
slotte verdwijnen de celelementen geheel en treedt een volledige calcifi-
catie van de intercolumnaire matrix op. De vrijgekomen ruimte wordt 
ingenomen door de metaphysaire vaatsinussen. (Fig. 2) 
Door meerdere auteurs (Engfeld 1969-Schenk 1973) werd erop gewe-
zen, dat de in dwarse richting verlopende intercellulaire matrixschotten 
nooit calcificeren. 
In het gebied waar desintegratie van de chondrocyten heeft plaatsgevon-
Fig. 2 Het gebied van de metaphysaire sinussen; duidelijk is te zien. dat 
tegenover elke ceikolom een vaatsinus ligt. 
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den, grenzen aan de gecalcificeerde matrix, de endotheelcellen van de 
metaphysaire vaten. De ruimte tussen dit endotheel en de matrixschotten 
bevat vaak vrije erythrocyten. Het is niet duidelijk of hun aanwezigheid 
een gevolg is van de gebruikte onderzoektechnieken om het vaatbed te 
injiceren, waardoor beschadiging van de vaatwand kan zijn opgetreden, 
of dat er open arterie-einden in dit gebied voorkomen zoals door Strich 
(1829) is gesuggereerd. 
Dit probleem is nog steeds onderwerp van discussie. 
Op de top van deze vaatspruiten worden de eerste hydroxyapatiet kris-
tallen gevonden in het matrixweefsel wat aan het endotheel van de vaat-
wand grenst. Het netwerk van gecalcificeerde matrix ook wel „primaire 
spongiosa" (Sissons 1954) genoemd, wordt verder naar de metaphyse 
toe omgevormd in trabeculair gestructureerd bot, waarbij de obsteo-
blasten, die op dit niveau de metaphysaire vaten omgeven, een rol spelen. 
De aldus gevormde „secundaire spongiosa" maakt een voortdurende 
ombouw door, waarbij het aantal trabekels belangrijk wordt gereduceerd. 
Behalve de zo kenmerkende groei in de lengterichting, vertoont de epi-
physairschijf ook groei in de breedte. 
Deze dient gelijke tred te houden met de toename van de diameter van 
de diaphysaire tubus. 
Het perichondrium van de epiphysairschijf, dat als het equivalent van 
het periost van de diaphyse kan worden beschouwd, heeft hiervoor een 
specifieke structuur. Naar proximaal eindigen de perichondrale vezels 
direct in het intercellulaire collageen van het kraakbeen rond de epi-
physaire kern. 
Dit gedeelte van het kraakbeen op de top van de epiphyse blijft als het 
gewrichtskraakbeen over, nadat de benige epiphysairkern zich centrifu-
gaal heeft uitgebreid. 
Op de grens, waar de perichondrale collageenvezels het gewrichtskraak-
been binnendringen, vertoont de epiphysairschijf een inkeping, die door 
Ranvier (1873) werd beschreven en betiteld als „encoche d'ossification". 
(zie fig. 3) 
Lacroix (1947) toonde door middel van transplantatieproeven aan, dat 
het perichondrium rond de epiphysairschijf via apositionele verbening 
een botring aan de binnenzijde afzet. Binnen deze perichondrale botring 
(Zobrisky 1969-Sissions 1954) blijft een laag bindweefsel bestaan die in 
haar meest distale gebied, het gebied van de „encoche", een specifieke 
structuur vertoont. Het weefsel is daar beduidend meer celrijk dan in 
het meer proximale gebied. Door Lacroix wordt dit gebied de „matelas" 
genoemd. 
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Fig. 3 Het gebied van de „encoche d'ossification" schematisch weergegeven. 
Dit weefsel zou volgens Lacroix een chondrogenetische fuctie hebben 
en de epiphysairschijf doen groeien, in diameter. 
Van Wel (1954) wijdde een monografie aan de histologie en de functie 
van dit gebied. 
Hij achtte het weefsel van de „matelas" veel meer van belang voor de 
ossificatie van de eerder genoemde perichondrale ring, dan dat het een 
chondrogenetische functie zou hebben. 
Hij kwam onder andere tot deze conclusie vanwege de constante aanwe-
zigheid van obsteoblasten in het metafysaire deel van de „matelas". 
De binnenste laag van de perichondrale ring zou volgens van Wel zijn 
cartilagineuze karakter behouden en voor toename van de diameter van 
de epiphysairschijf zorgdragen. 
Paragraaf 4 De vascularisatie van de proximale 
tibia epiphysairschijf bij het konijn 
Een drietal vaatgebieden zijn te onderscheiden van waaruit de bloed-
toevoer naar deze epiphysairschijf wordt verzorgd. 
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a. Het epiphysaire vaatsysteem 
Vanuit de arteria genicularis medialis en lateralis verlopen de vaten naar 
het spongiosa gebied direct boven de epiphysaire botplaat die aan het 
kraakbeen van de groeischijf grenst. 
Deze vaten anastomoseren rijkelijk onderling, en perforeren daarna deze 
corticale botplaat (Brookes en Harrison 1957). 
Na het passeren van de corticale botplaat vertakken de vaten zich in de 
breedte als een paraplu tot vaatlussen, die elk steeds tegenover vier ko-
lommen van prolifererende cellen komen te liggen (Trueta 1960). 
Volgens de meeste waarnemingen blijken deze vaten niet verder te rei-
ken dan de laag der rustende cellen (Trueta en Morgan 1960). 
Spira en Farin (1967) toonden aan dat deze vaten door kanalen verlo-
pen die door platte, naar zij aannemen uit de omgevende chondrocyten 
gedifferentieerde, cellen worden begrensd. 
Zij zagen dat zowel de vaten als de begeleidende kanalen bij zeer jonge 
dieren (jonger dan zes weken) veel verder reikten, namelijk tot aan de 
hypertrofische laag. 
Deze kanalen, die de vaten begeleiden, werden reeds door Langer (1876) 
voor het eerst beschreven. 
Tilling (1958) beschreef ze bij menselijke foeten in de proximale tibia-
epiphysen en in de distale-femur-epiphysen. 
Haines (1942) toonde het bestaan en het persisteren van deze kanalen 
gedurende de gehele groei aan in lagere diersoorten zoals reptielen en 
vogels. In ons microscopisch onderzocht materiaal, waren op de leeftijd 
van achttien weken, geen capillairen aantoonbaar die verder reikten dan 
de laag van de rustende cellen. 
b. Het metaphysaire vaatsysteem 
De vaatvoorziening vanuit het metaphysaire gebied naar de epiphysair-
schijf heeft een tweetal bronnen. 
De voornaamste is de arteria nutricia, die uit de arteria tibialis ont-
springt, en in twee takken de corticalis perforeert, op respectievelijk 
5 mm boven de tibio-fibulaire Synostose en direct daaronder. 
Naast de arteria nutricia perforeren van dorsaal uit takken van de aretria 
tibialis anterior de corticalis dicht onder de epiphysairschijf (Brookes en 
Harrison 1957). 
De genoemde vaten vormen de toevoer voor het metaphysaire vaatbed 
wat eindigt in sinusvormige uitlopers, die parallel zijn gerangschikt tus-
sen de resterende schotten van de intercellulaire matrix in de laag der 
hypertrofische cellen. (Zie figuur 2) 
Anastomosen tussen de sinussen en de toevoerende arteriolen komen op 
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Fig. 4 Vaartvoorziening van de proximale tibia epiphysairschijf bij het ko-
nijn. (naar Sybrandy) 
dit niveau niet meer voor (Trueta 1960-Brookes en Landon 1964-Spira 
en Farin 1967). 
De discussie, omtrent de vraag of dit systeem van sinussen, die aan de 
top slechts endotheliale bekleding hebben, al dan niet in open verbin-
ding staat met de matrix waaraan zij grenzen, duurt reeds vele jaren. 
Trueta vond in de ruimte buiten deze sinussen erythrocyten, maar 
schreef hun aanwezigheid toe aan beschadiging van de endotheelwand 
als gevolg van de door hem gebruikte injectietechniek met twee procent 
Berlijns blauw. Hij beschouwde het systeem als gesloten. 
In latere onderzoekingen vond Brookes (1963) buiten de endotheel be-
grenzing van de sinus ook erythrocyten, die via diapedese zouden zijn 
vrijgekomen. De endotheelwand beschouwde hij als continu, op grond 
van het feit dat geïnjiceerde Thorotrast partikels binnen de endotheel 
begrenzing bleven. Tevens beschreef Brookes buiten de endotheel be-
grenzing cellen, die uit het endotheel gevormd zouden zijn, maar meer 
spoelvormig waren met een ovale kern. Deze cellen zouden een functie 
hebben bij de chondrolyse van de niet verkalkte matrixdelen. 
Verder naar de metaphyse in het gebied van de „primaire spongiosa" 
e p i p h y s a i r v a t 
a r t e r i a n u t r i c i a 
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zijn de vaten omgeven door een laag Osteoblasten en osteocyten die een 
rol spelen bij de ombouw van de primaire in secundaire spongiosa 
с Het subperiostale metaphysaire vaatsysteem 
Dit systeem vormt een derde bron van bloedvoorziening voor de epi-
physairschijf De vaten van dit systeem, wat subpenostaal gelegen is, 
rond dat deel van de metaphyse wat dicht bij de epiphysairschijf ligt, en 
in de subpenchondrale ruimte rond de epiphysairschijf zelf, voorzien de 
periferie van de epiphysairschnjf en anastomoseren met takken van de 
arteria nutricia in de médullaire holte Deze vaten ontspringen uit de 
arteria tibialis anterior recurrens, de arteria saphena en de arteria geni-
culans medialis (Brookes en Harrison 1957) 
Dit is het enige vaatbed wat een continue verbinding vormt tussen de 
epiphysaire en metaphysaire zijde van de epiphysairschijf 
Voor het overige vormt het kraakbeen van de epiphysairschijf, onder 
fysiologische condities een ondoordringbare barrière tussen de vaten van 
respectievelijk de epiphysaire en metaphysaire zijde (Harns-Trueta-
Spira) 
d De veneuze afvloed 
De venen volgen over het algemeen het beloop van artenen, hoewel aan 
de epiphysaire zijde, de afvoerende vaten van een capillair via een ander 
kanaal de epiphysaire botplaat dan dit capillair zelf, perforeren Harri-
son en Gossman (1955) en ook Brookes en Harrison (1957) wezen op de 
overcapaciteit van het veneuze drainagesysteem in het subpenostale en 
subpenchondrale vaatbed bij de metaphyse 
Door deze rijke afvloedmogelijkheid zou het afwezige, of geringe effect 
op de groei, van het aanleggen van veneuze stuwing kunnen worden ver-
klaard 
e Vergelijkende Anatomie 
Tot slot van de beschrijving van de anatomie van de epiphysairschijf 
dient het onderzoek van Trueta en Morgan (1960) vermeld te worden 
Zij onderzochten vergelijkenderwijs de anatomie van verschillende epi-
physairschijven in de onderste extremiteit, respectievelijk bij mens, 
hond, cavia, konijn en rat 
Zij konden hierbij uitsluitend geringe kwantitatieve verschillen vaststel-
len, zodat de bovenstaande anatomische beschrijving kan gelden voor 
alle genoemde species, inclusief het in ons experiment gebruikte konijn 
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Paragraaf 5 Fysiologische aspecten van de epiphysairschijf 
Regulerende factoren 
In de epiphysairschijf spelen zich velerlei processen af, zoals celdeling, 
verandering in celvorm, veranderingen in intercellulaire substantie, zo-
wel in kwantitatieve als kwalitatieve zin, calcificatie en ossificatie. 
De regulatie van deze processen onderling en als totaalcomplex was en 
is, onderwerp van intensief onderzoek. 
Het verloop van het totaal aan processen binnen de epiphysairschijf is, 
zoals vele transplantatieproeven (Willis 1936, Felts 1959, Feil 1956) 
hebben aangetoond, onafhankelijk van de plaats in het lichaam waar 
deze processen plaats vinden. Bij deze proeven werd embryonaal bot 
getransplanteerd in, onder andere, volwassen dieren op atypische plaat-
sen, zoals in het subcutane weefsel, de voorste oogkamer en de schedel-
holte. 
Steeds ontwikkelde zich een volledig normaal beeld van een groeiend bot 
met primaire en secundaire ossificatiecentra en epiphysairschijven met 
normale histologische structuur. 
Er moet dus een intrinsiek regulerend mechanisme worden aangenomen 
dat deze constante ontwikkeling van de structuur van de epiphysairschijf 
onafhankelijk van de omgeving waarborgt. 
Omtrent het probleem, hoe binnen het complexe systeem van gebeurte-
nissen in de epiphysairschijf een functionele integratie tot stand komt, 
geven transplantatieproeven met delen van de epiphysairschijf nadere 
informatie. Holtrop (1967) verrichtte een aantal van deze experimenten. 
Hierbij werden, histologische onderscheiden lagen, van het groeikraak-
been van jonge muizen getransplanteerd tussen de bovenbeensmuscula-
tuur van acceptordieren. Bij deze experimenten bleek, dat slechts wan-
neer de laag der collumnair gerangschikte prolifererende cellen in het 
transplantaat aanwezig was, er weer een normaal volledig ossificatie-
beeld in een complete histologisch normale epiphysairschijf ontstond. 
Holtrop (1967) beschouwde op grond van deze waarnemingen, de proli-
fererende cellaag als de „pacemaker" voor het totaal aan fysiologische 
groeiprocessen binnen de epiphysairschijf. 
Lacroix (1949) kwam bij transplantatieproeven tot dezelfde conclusie. 
In de eerder gemelde experimenten van Strobino (1952), Sybrandy 
(1961), Goff (1960) en Siffert (1956) was het al opgevallen, dat de des-
organisatie in het histologisch beeld der epiphysairschijf het meest op-
vallend was in de laag der prolifererende cellen, wanneer de groei van 
de epiphysairschijf door het aanbrengen van een uitwendige druk werd 
geremd. 
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De hypertrofische cellaag is steeds beschouwd als een gebied waarin de 
cellen degenereren, afsterven en desintegreren. 
Sissons (1956) wees er echter al op dat deze cellen mogelijk een meer 
actieve rol spelen en dat ze in staat zouden zijn chondroblasten te vor-
men die een functie hebben bij het ombouwen van de matrix van de 
primaire spongiosa. 
Holtrop (1967) voerde een serie experimenten uit die deze opvatting on-
dersteunden. Bij deze proeven bij ratten, werden met behulp van 3 H 
thymidine, wat een voorloper van het D.N.A. is, de chondrocyten in het 
kraakbeen gemerkt. Hierna werd het kraakbeen van een epiphysairschijf 
uit een rib, van zijn perichondrium ontdaan en vervolgens getrans-
planteerd. 
Enige tijd na de transplantatie waren in het transplantaat radio-actief 
gemerkte Osteoblasten en osteocyten aantoonbaar, die geen andere ont-
staansbron dan de aanwezige chondrocyten gehad konden hebben. 
Bentley en Greer ( 1970) voerden een soortgelijk experiment uit, met be-
hulp van metatarsale epiphysen bij konijnen, maar konden dit fenomeen 
voor dit groeigebied althans niet reproduceren. Mogelijk dat hier een 
species-specifieke factor een rol speelt. 
Zij veronderstelden dat in het experiment van Holtrop het 3 H thymidine 
vanuit necrotische kraakbeencellen door reeds bestaande Osteoblasten 
werd opgenomen. 
Onderzoekingen van Kuhlman (1960) waarbij kwantitatieve enzymbe-
palingen werden verricht in verschillende lagen van de epiphysairschijf, 
als maat voor de metabole-activiteit van zo'n gebied, ondersteunen de 
opvatting dat de laag der „degenererende" cellen veel meer een meta-
bool-actief gebied is en niet een zone waarin zich uitsluitend degenera-
tieve processen afspelen. 
De laag der rustende cellen, heeft een tot nu toe nog onduidelijke func-
tie. In het verleden werd zij veelal beschouwd als „leverancier" van 
cellen, voor de proliferatieve cellaag (Siffert 1956). Door vele onder-
zoekers werd er echter met nadruk op gewezen, dat in dit gebied nooit 
mitosen werden gezien (Trueta 1961, Sybrandy 1961 e.a.). 
Ook in ons materiaal werden in de laag der rustende cellen geen mito-
sen aangetroffen. 
Ehrlich (1972) onderzocht een aantal biochemische parameters in de 
zich sluitende epiphysairschijf, bij ratten. 
Als maat voor de D.N.A. synthese-activiteit gebruikte hij de 3 H thymi-
dine uptake. In zijn beschrijving valt op, dat op de micro-auto-radio-
grammen alleen de methaphysaire helft van de proliferatielaag en de 
hypertrofische zone positief waren. 
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Mankin en Lippielo (1969) vonden bij hun onderzoek eenzelfde verde-
ling van de D.N.A.-syntheseactiviteit in de epiphysairschijf, bij ratten. 
Bij de transplantatie-experimenten van Holtrop bij muizen, bleek, dat 
wanneer het getransplanteerde deel van de epiphysairschijf alleen de laag 
van de rustende cellen bevatte, er geen volledige histologisch normale 
groeischijf ontstond. 
Er ontstond slechts kraakbeen zonder tekenen van enchondrale ossifica-
tie. In dit kraakbeen ontbrak bovendien de collumnaire rangschikking 
van een proliferatieve laag. 
Trueta (1960) veronderstelde dat de functie van de rustende cellaag be-
staat uit het produceren van intercellulaire matrix-substantie. 
Hij achtte zijn opvatting ondersteund door het feit, dat in deze laag van 
de rustende cellen, de chondrocyten opvallend dicht bij de wanden van 
de vaten aan de epiphysaire zijde, zijn gelegen. 
Voor het overige is over de functie van de laag der rustende cellen nog 
weinig met zekerheid bekend. 
Paragraaf 6 Patho-fysiologische veranderingen in het 
vascularisatiepatroon van de epiphysairschijf 
De bestaande anatomische scheiding tussen de vaatvoorziening van de 
epiphysairschijf van respectievelijk de kant van epiphyse en metaphyse 
wettigt de veronderstelling, dat er ook functionele verschillen zijn aan te 
wijzen in beide vascularisatiesystemen, gezien de geheel verschillende 
aard van de processen welke zich in de delen van de epiphysairschijf, die 
zij verzorgen, afspelen. 
Trueta en Amoto (1960) blokkeerden selectief eerst de vaten van de 
zijde van de epiphyse door de spongiosa boven de epiphysaire botplaat 
te destrueren, en vervolgens blokkeerden zij bij een tweede groep proef-
dieren de vascularisatie vanaf de metaphysaire zijde op dezelfde wijze. 
Bij deze tweede groep werd revascularisatie voorkomen door tijdelijke 
interpositie van een polyethyleenfilm. 
Bij onderbreking van de epiphysaire vaatvoorziening, trad indien er een 
aanzienlijke destructie werd aangebracht, degeneratie op van een deel 
van de epiphysairschijf die zich ter plaatse vervroegd sloot, zodat een 
benige brug tussen epiphyse en metaphyse ontstond. 
Werd de vascularisatie aan de metaphysaire zijde onderbroken, dan 
werd daarentegen de epiphysairschijf dikker, waarbij met name het aan-
tal cellen in de proliferatieve laag toenam en tenslotte verdubbelde. 
Ossificatie in het gebied van de hypertrofische cellen bleef uit. 
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Bleef de onderbreking aanwezig, door interpositie van de polyethyleen-
film, dan kwam uitgebreide anastomosevorming met het subperiostale 
metaphysaire vaatbed op gang. Hierna kwam vanuit de periferie van de 
epiphysairschijf de ossificatie weer op gang. 
Yabsley en Harris (1965) vermeldden eenzelfde beeld bij kunstmatig 
aangebrachte schachtfracturen bij konijnen. 
Zowel in de proeven van Trueta als Yabsley bleef er vaak een centraal 
„infarct" van epiphysair kraakbeen over, wat door de vanuit de periferie 
gevormde spongiosa werd ingesloten. 
Na het verwijderen van de geïnterponeerde kunststof in de proefopstel-
ling van Trueta herstelde de circulatie zich en kwam na zeven dagen 
weer een normaal histologisch beeld van de epiphysairschijf tot stand, 
met normale ossificatie. 
De hoogte van de proliferatieve laag slonk daarbij weer tot het normale 
aantal van ongeveer 50 cellen, in de proximale tibia epiphyse bij konij-
nen. Trueta concludeerde uit deze experimenten, dat de vaten van de 
epiphsaire zijde voor de voeding van de epiphysairschijf zorgdragen, en 
dat de vaten van de zijde van de metaphyse onmisbaar zijn bij de ossi-
ficatie. 
Zoals werd opgemerkt in paragraaf 5, kennen sommige auteurs 
(Brookes, Spira, Farin e.a.) het endotheel van de metaphysaire sinussen 
een chondrolytische werking toe. 
In de paragraaf over de biochemie zullen nog andere argumenten voor 
deze opvatting omtrent de functie van de metaphysaire vaten worden 
genoemd. Een strikte en volledige scheiding tussen de functie van beide 
vaatgebieden is echter niet altijd aanwezig, zoals blijkt uit onderzoekin-
gen van Spira en Farin (1967). 
Na het maken van meerdere boorgaten in de metaphyse bij konijnen, 
vonden ze eenzelfde beeld als wat ontstond bij de bovenbeschreven 
proeven van Trueta, met eveneens binnen zeven dagen herstel van het 
normale beeld van de epiphysairschijf. 
Wanneer zij in het gebied van de metaphyse een osteotomie verrichtten, 
herstelde het beeld van de epiphysairschijf zich eveneens in een tijds-
periode die afhankelijk bleek te zijn van de grootte van het haematoom 
en de mate van contact tussen de osteotomievlakken. 
Bij 100 konijnen brachten zij vervolgens een epiphysiolysis tot stand met 
een dislocatie van 90°, zonder repositie. 
Na vijf dagen verschenen er vaten vanuit de laag der rustende cellen, 
omgeven door de eerder beschreven kanalen, welke reikten tot de hyper-
trofische cellaag waar zij de ossificatie weer op gang deden komen. 
Wanneer door ingroei vanuit de metaphyse van nieuwe capillairen de 
vascularisatie weer min of meer normaal was geworden, trokken de epi-
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physaire vaten zich terug op hun normale niveau in de rustende cellaag, 
terwijl de kanalen verdwenen. 
Slechts in 4 van de 100 proefdieren bleek dit systeem te falen en ont-
stond er een blijvende ossale verbinding tussen epiphyse en metaphyse 
die het kraakbeen van de epiphysairschijf in tweeen verdeelde. 
Zoals uit deze proeven van Spira en Farin blijkt, is onder pathologische 
omstandigheden, althans bij konijnen, het epiphysaire vaatbed in staat 
de functie van de metaphysaire vaten over te nemen en is deze toestand 
reversibel wanneer de metaphysaire circulatie zich herstelt. 
Omgekeerd bleek het na het aanbrengen van een osteotomie in de epi-
physairschijfkern, waarbij een aanzienlijke dislocatie en haematoomvor-
ming werd geaccepteerd, niet mogelijk eenzelfde mechanisme op te roe-
pen, waarbij de metaphysaire vaten dan de rol van die aan de epiphy-
saire zijde zouden overnemen. 
Het bleek niet mogelijk in de epiphysairkern een dergelijk vaatletsel tot 
stand te brengen via een osteotomie, dat er voldoende ischaemie ont-
stond van de bijbehorende lagen der epiphysairschijf. 
Waarschijnlijk door de uitgebreide anastomosevorming van deze vaten 
onderling. Met deze experimenten van Spira en Farin is wel aangetoond, 
dat er geen volledige en definitieve scheiding in functie van beide vaat-
gebieden bestaat, bij de door hun gebruikte proefdieren. 
Paragraaf 7 Biochemische aspecten van de epiphysairschijf 
Normale groei, vindt onder andere alleen dan plaats, wanneer een vol-
waardig dieet wordt gevolgd. De invloed van specifieke deficientes valt 
buiten het kader van ons onderzoek en zal dan ook niet worden bespro-
ken. 
Alle gebruikte proefdieren volgden een normaal en volwaardig dieet zo-
als beschreven in hoofdstuk IV. 
Echter ook niet specifieke factoren, zoals algemene ziekten, kunnen het 
proces van de enchondrale botvorming beïnvloeden. 
Ollin en Park (1952), Acheson (1959) en Hards (1933) toonden langs 
experimentele weg aan, dat in het volgroeide skelet de invloed van alge-
mene ziekten of dieetfactoren, is terug te vinden in wat zij noemden 
„lines of arrested growth". 
Dit zijn röntgenologisch zichtbare dwarse lijnen van verdichte bot-
substantie. Histologisch blijken in dit gebied de bottrabekels zeer dicht 
op elkaar te liggen. 
Harris vond in de epiphysairschijf bij honden na een waterdieet van 
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72 uur, dat in de groeischijf zelf, de proliferatieve laag sterk in hoogte 
verminderde, terwijl de ossificatie sneller verliep in deze periode, waar­
door de hoogte van de epiphysairschijf afnam. 
Bovengenoemde auteurs veronderstelden, dat via hormonale weg en wel 
via het somatotroop hormoon deze algemene invloed zijn sporen in het 
skelet nalaat. Ook Sissons (1954) veronderstelde deze ontstaanswijze 
voor de lijnen van „arrested growth". 
In ons experiment bleek ook de eerste 2 Χ 24 uur na operatie geen 
meetbare groei aantoonbaar. 
Of hiervoor het operatietrauma als algemene niet specifieke factor de 
verklaring vormt, of toch een tijdelijke verstoring van de locale door­
bloeding, is niet met zekerheid te zeggen. 
Enkele biochemische aspecten zullen nog worden besproken voor zover 
zij het eerder gestelde in de fysiologische paragraaf kunnen verhelderen. 
Het alkalisch fosfatase 
Alkalisch fosfatase-partikels, blijken indien histologische preparaten er 
speciaal op worden gekleurd, het meest voor te komen in het gebied van 
de „degeneratieve" cellen in de lacunae, en in mindere mate in de 
intercellulaire matrix in dit gebied (Robertson 1950, Trueta 1958) 
Trueta kwam na zijn „devascularisatie" experimenten tot de conclusie 
dat de aanwezigheid van de metaphysaire sinussen, noodzakelijk is om 
de alkalisch fosfatase-partikels in en rond de cellen te doen verschijnen. 
Neuman en Neuman (1958) beschouwden de aanwezigheid van alkalisch 
fosfatase als noodzakelijk om het kristallisatie-proces in de intercellu­
laire matrix op gang te brengen. 
Trueta veronderstelde dat de functie van de erythrocyten in de metaphy­
saire sinussen onder andere is, het leveren van dit alkalisch fosfatase. 
Sledge (1968) kwam op grond van de histo-chemisch onderzoekingen, 
in weefselcultures van epiphysair kraakbeen tot een soortgelijke con­
clusie. Hij beschouwde echter niet het alkalisch fosfatase als de direct 
noodzakelijke factor voor het op gang komen van het kristallisatie-pro­
ces, doch een lysosomaal-enzym, het cathepsine D. 
Dit enzym komt in versterkte mate vrij in weefsels met een verhoogde 
zuurstofspanning. 
Uit zijn onderzoek bleek, dat in het metaphysaire deel van de epiphy­
sairschijf bij de grens met de sinussen het 02-gehalte vele malen groter 
is dan in de overige delen van de epiphysairschijf. 
Ehrlich (1972) toonde aan, dat bij het sluiten van de epiphysairschijf de 
hoeveelheid lysosomale enzymen afneemt. 
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Kuhlman (1960) onderzocht de verdeling van o.a. het alkalisch fosfatase 
in de verschillende lagen van de epiphysairschijf. 
Hierbij bleek de concentratie van deze stof in de hypertrofische cellaag 
en in het gebied van de primaire spongiosa 25 tot 30 maal zo hoog te 
zijn als in het gebied van de rustende cellen. 
De calcificatie 
De keten van biochemische reacties, die uiteindelijk leidt tot het afzet-
ten van calciumzouten in de vorm van hydroxyapatiet, is zeer onvol-
ledig bekend. Electronen microscopisch onderzoek van Anderson 
(1970), Bonucci (1970) en Ali (1970) toonde het bestaan aan v^n vesi-
culae, ook wel „globuli" genoemd. Deze vormsels hebben een gemid-
delde omvang van 0,1 micrometer en worden in de intercellulaire ma-
trix van de epiphysairschijf gevonden. 
Het meest komen zij voor in de zone van de hypertrofische cellen en in 
veel mindere mate (± 10%) in de laag der rustende cellen (Smith 1970). 
Deze vesciculae komen centraal in de lengtesepta van de intercellulaire 
matrix voor, met name in het gebied waar de eerste tekenen van calcifi-
catie worden gezien. 
In de dwarse intercellulaire tussenschotten, die niet verkalken, maar 
door chondrolyse worden opgeruimd, komen zij niet voor (Bonucci 
1970). 
In deze vesciculae voor zover ze in de hypertrofische cellaag zijn gele-
gen, worden de eerste apatiet-kristallen gezien (Andersen 1969, Bo-
nucci 1970). Bij het histo-chemisch onderzoek toonden Anderson en 
Matsazawa (1970) aan, dat naast apatiet-kristallen in deze vesiculae 
ook alkalisch fosfatase en energierijke fosfaten voorkomen. Deze laatste 
in de vorm van A.T.P. 
De vesiculae zijn door een membraan gescheiden van de omgevende 
matrix. 
Volgens Ali, Sajdera en Anderson (1970), zou de kristalvorming tot 
stand komen, doordat binnen deze membraan een zo hoge concentratie 
aan calcium en fosforionen wordt opgebouwd, dat kristallisatie optreedt. 
De aanwezige fosfatasen en het ATP zouden hierbij een rol spelen. 
Een tweede mogelijkheid is, dat hydrolytische enzymen vanuit de vesi-
culae de physisch-chemische eigenschappen van de omgevende matrix 
zo veranderen, dat calcificatie mogelijk wordt (Glimcher 1960). 
Hoe echter de ontstane kristallen over de omgevende matrix worden ge-
distribueerd is nog niet duidelijk. 
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Paragraaf 8 Fysisch-chemische processen in de 
epiphysairschijf 
De groeiende epiphysairschijf oefent een bepaalde druk uit, welke va-
rieert met de diersoort en de anatomische plaats van de epiphysairschijf. 
Smith en Cunningham (1957) berekenden deze kracht bij kalveren in de 
proximale tibia-epiphysairschijf op 400 pond. 
Sybrandy (1961) kwam in zijn experimenten tot een groeidruk van onge-
veer 3 kg voor de proximale tibia-epihysairschijf van het konijn. 
Hij kwam tot de conclusie dat de chondrocyten en de hun omgevende 
intercellulaire matrix een osmotisch systeem vormen, waardoor zich in 
de epiphysairschijf een turgordruk ontwikkelt. Aan deze druk zijn het 
lichaamsgewicht en de contractiekracht van de spieren tegengesteld, 
in een mate die afhangt van respectievelijk de lichaamshouding en con-
tractietoestand van de musculatuur die de epiphysairschijf overbrugt. 
De omgevende spiermanchet van een extremiteit zorgt dus voor een 
kracht tegengesteld aan de „epiphysaire groeidruk" van wisselende 
grootte. 
Er is zodoende een evenwicht tussen deze twee druksystemen denkbaar, 
waarbij de gelijkmatige groei van het skelet en weke delen in een extre-
miteit is gewaarborgd. Het geheel of gedeeltelijk wegvallen van een van 
de samenstellende factoren van dit evenwicht heeft tot gevolg dat er een 
stoornis in de groei van een der componenten optreedt. 
In de kliniek uit zich dit bijvoorbeeld bij radioskopluxaties en in ampu-
tatiestompen bij kinderen, welke nog een epiphysairschijf bevatten. 
Het aanbrengen van een systeem waarbij een kracht wordt toegevoegd 
die werkt in dezelfde richting als de groeidruk, zou een verandering in 
dit evenwicht ten gunste van het effect van de groeidruk kunnen beteke-
nen. 
De gevolgen van een dergelijke ingreep voor de groeisnelheid en het 
histologisch beeld van de epiphysairschijf, werden in ons onderzoek 
nagegaan. 
Hoofdstuk III 
LITERATUUR-OVERZICHT BETREFFENDE DE 
EXPERIMENTEN TER BEÏNVLOEDING VAN DE 
EPIPHYSAIRE GROEI VAN LANGE PIJPBEENDEREN 
Alleen die technieken en experimenten, waarbij getracht werd, locaal de 
groei van een of meerdere epiphysairschijven te beïnvloeden, zullen in 
dit hoofdstuk worden besproken, omdat methoden die erop gericht zijn 
de groei m zijn algemeenheid te beïnvloeden buiten het kader van dit 
onderzoek vallen 
In 1727 merkte Hales voor het eerst op, dat de groei van lange pijpbeen-
deren uitsluitend aan de uiteinden plaats vindt 
Hunter toonde dit in 1743 experimenteel aan 
Ollier was de eerste die in 1867 ontdekte dat door middel van circulaire 
penostafschuiving bij konijnen een stimulering van de groei van de 
proximale epiphysairschijf van de tibia bereikt kon worden 
Sedertdien zijn er talrijke experimenten ondernomen om de mogelijk-
heid tot stimulering van de epiphysaire groei te onderzoeken 
Om een overzicht van de tot nu toe verrichte onderzoekingen te verkrij-
gen, kan men de gebruikte methoden verdelen in 
directe, dat wil zeggen mechanisch op het bot of omgevende weefsels 
aan grijpende methoden en 
mdirecte-methoden, die bijvoorbeeld door verandering in de vasculaire 
voorziening tot groeistimulenng zouden kunnen leiden 
Paragraaf 1 Directe methoden 
1 Röntgenstralen 
De eerste waarnemingen over de groeiremmende werking van de rönt-
genstralen bij jonge dieren zijn van Perthe's, die in 1903 bij jonge kui-
kens reeds na 12 dagen een aanz'enlijke remming van de lengtegroei van 
een der vleugels waarnam, na rontgenbestraling 
Bij meerdere diersoorten werd eenzelfde resultaat verkregen door о a 
Recamier, Fosterling, Krukenberg en vele anderen 
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Later wordt o.a. door Hoffman (1922) kwantitatief onderzocht hoe 
groot de remmende invloed is in relatie tot de dosis röntgenstralen. 
Uit deze experimenten bleek, dat naarmate de groei sneller verloopt, 
het groeigebied vatbaarder wordt voor de remmende invloed van 
röntgenstralen en dat met de leeftijd van de proefdieren daarom 
de voor het bereiken van een kwantitatief gelijk effect benodigde hoe-
veelheid röntgenstralen, toenam. Microscopisch bleek dat de groeischijf 
weliswaar in hoogte was toegenomen als gevolg van toename van het 
aantal cellen in de proliferatielaag, doch dat de osteogene activiteit aan 
het metaphysaire ossificatiefront was afgenomen, en dat daardoor de 
lengtegroei achterbleef. 
Baunach (1934) onderzocht dit fenomeen meer kwantitatief en vond een 
proportionele groeiafname bij toename van de dosis, bij de als proefdier 
gebruikte konijnen. 
De initiële groeistimulering zoals die soms werd beschreven bij zeer 
lage doses, voor konijnen bijvoorbeeld 165 r, o.a. door Hoffman (1922) 
en die door Rochlin en Gleichgewicht (1924) bij planten werd vastge-
steld, schreef Baunach toe aan een verhoogde celdelingsactiviteit, die 
door een latere vermindering werd gevolgd. 
Omgekeerd gold dit ook voor die dosis, die voor konijnen nog net een 
groeiremming veroorzaakte en deze dosis lag steeds onder de 500 r. Deze 
aanvankelijke remming werd in enkele maanden gecompenseerd door 
een groeiversnelling. 
Bestralingen die, ook gefractioneerd, deze dosis te boven gingen, veroor-
zaakten een groeiremming die later niet meer gecompenseerd werd. 
Phillips en Kimeldorff (1966) bestudeerden de afhankelijkheid van het 
bestralingseffect van leeftijd en dosis zeer nauwkeurig bij ratten, en 
vonden eveneens dat de remmende invloed toenam met afname van de 
leeftijd en dat voor alle leeftijdsgroepen de mate waarin de remming tot 
stand kwam afhankelijk was van de dosis. 
Met een zekere nauwkeurigheid konden zij de groei op een bepaald aan-
tal dagen na de bestraling door extrapolatie voorspellen, waarbij in de 
snelle groeifase bij zeer jonge dieren, de voorspelling het minst nauw-
keurig bleek te zijn. 
Barr en Lingley (1943) wezen op het bijkomend stralingseffect in de 
juxtaepiphysaire structuren zoals gewrichtskraakbeen, beenmerg en de 
epidermis, die optreden bij die doses, die een groeiremming veroorza-
ken. Zij beschouwden deze beschadigingen primair als oorzaak van de 
groeiremming op grond van de ischaemie. 
Pogingen tot, en resultaten van, klinisch gebruik van röntgenstralen ter 
correctie van beenlengteverschillen worden slechts sporadisch gemeld 
(Judy 1941). 
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Spangler (1941) kwam tot de conclusie dat bij kinderen doses rond de 
3000 r een stilstand van de epiphysaire groei veroorzaakten 
2 Warmte 
Applicatie van warmte in diverse vormen van diathermic werd, wat het 
effect betreft op de epiphysaire groei о a door Wise с al (1949) syste­
matisch onderzocht 
Uit hun onderzoek bij ratten bleek, dat er pas macroscopisch en micro­
scopisch aantoonbare reacties in het weefsel van de epiphysairschijf op­
traden bij doses die zo hoog waren, dat uitgebreid weke delen letsel zo­
als brandwonden, ulceraties en oedeem en functionele beperkingen ont­
stonden 
Bij doses waarbij deze letsels van de omhullende weefsels niet voorkwa­
men, werd noch macroscopisch noch microscopisch enig effect op de 
epiphysaire groei gevonden 
Incidentele observaties bij ongewilde overdosering van diathermic bij 
kinderen, vermelden dezelfde relatie tussen wekedelen letsel en afwijkin­
gen in de epiphysaire groei 
De microscopische beelden bij de op deze wijze beschadigde epiphysair­
schijf toonden grote overeenkomst met de beelden zoals beschreven bij 
de experimenten met rontgenbestraling Er ontstond eveneens toename 
van de hoogte van de laag van de prohfererende cellen en verminderde 
activiteit aan het ossificatiefront 
Wise en zijn medewerkers konden geen enkele invloed op de groeischijf 
aantonen van „klinische doses ultra kortegolfbestraling" bij hun proel-
dieren 
Wilson en Thomson (1939) bereikten met name bij patientjes met pare-
sen tengevolge van poliomyelitis, positieve resultaten met didtherrme 
Het bestaande beenlengte verschil nam bij de door hun behandelde ge­
vallen niet verder toe Met ultra-geluid bereikte De Forrest (1953) een 
tijdelijk negatief effect op de groei in de epiphysairschijf bij jonge konij­
nen, vaak trad zelfs vervroegde sluiting van de groeischijf bij hogere 
doses op 
Op grond van zijn bevindingen raadde hij toepassing van ultrageluid-the­
rapie bij kinderen af 
3 Chirurgische methoden 
Er zijn vele pogingen ondernomen om de epiphysairschijf tot grotere 
activiteit te prikkelen door middel van chirurgische ingrepen aan de dia-
physc, de médullaire holte en het penost 
Over het algemeen wordt aangenomen dat het effect van deze ingrepen 
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tot stand komt via veranderingen in de bloedtoevoer dan wel bloedaf-
voer van de epiphysairschijf. 
Curettage van de mergholte 
Deze methode werd experimenteel onderzocht en klinisch toegepast 
naar aanleiding van vele waarnemingen van versnelde lengtegroei bij 
kinderen met diaphysaire fracturen. 
Hutchison en Burdeau (1954) verkregen een gering, doch waarneem-
baar positief effect op de epiphysaire groei van de proximale tibia na 
het opboren van een deel van de médullaire holte bij honden. 
Hansson en Wiberg (1964) bereikten hetzelfde geringe positieve effect 
bij konijnen met een gelijke methode. 
Fergusson (1933) hanteerde deze methode enige tijd klinisch ter verkrij-
ging van groeiversnelling in tibia en fibula bij kinderen. 
Hierbij bereikte hij een toename van de lengtegroei van ongeveer 30'/' 
per jaar, waarbij het effect in het tweede en derde jaar iets afnam ten 
opzichte van het effect in het eerste jaar na de operatie. 
Ook Langenskiöld (1957) zag bij zijn dierenexperimenten het effect op 
de groei voornamelijk tot uiting komen in de eerste weken na de opera-
tie. Over het algemeen is er een discrepantie tussen de vele klinische 
waarnemingen, waarbij na diaphysaire fracturen een groeitoename werd 
gezien en de groeiwinst die met experimentele diaphysaire letsels bij die-
ren kan worden bereikt. Langenskiöld die het resultaat van vele nog 
te noemen chirurgische methoden onderling vergeleek, wees hier in 1957 
al op. 
Implantaten in de mergholte 
Langenbeck (1869) verkreeg een positief effect op de groei door het 
implanteren van ivoren stiften dicht bij de metaphyse m de mergholte bij 
dieren. 
Sedertdien zijn door meerdere auteurs positieve resultaten van soortge-
lijke experimenten gemeld (Bergmann 1931, Wilson en Percy 1956). 
Chapchal en Zeldenrust (1946) voerden experimenten uit, waarbij me-
talen en ivoren stiften aan de epiphysaire resp. metaphysaire zijde van 
de groeischijf werden ingebracht. 
Zij verkregen een zeer sterk wisselend en tamelijk gering positief effect 
op de groei van de nabijgelegen epiphysairschijf. Dit effect echter was zo 
inconstant in richting en kwantiteit en zo weinig voorspelbaar, dat zij de 
methode voor klinisch gebruik ongeschikt achtten. 
Met gebruik van andere materialen onder andere diverse metaalsoorten 
werden in de loop der jaren vele experimenten verricht. 
Smook en Gaillard (1939) onderzochten kwantitatief het toxisch effect 
van diverse metaalsoorten op botweefsel. 
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Zij probeerden een verband te leggen tussen de mate van waargenomen 
histologische toxische veranderingen en de invloed op de groei. 
Een dergelijke relatie was echter niet aantoonbaar. Bergmann (1931) en 
Wilson en Percy (1956) maakten gebruik van het electrolytisch effect 
wat bij het inbrengen van twee verschillende metaalsoorten optreedt. 
Door electrolyse ontstaat hierbij een chronische irritatie die de vreemd-
lichaamreactie versterkt. 
Ook zij kwamen tot de conclusie dat slechts geringe en moeilijk voorspel-
bare groeiwinst kan worden verkregen. 
Trueta (1959) combineerde in, de in het vorig hoofdstuk genoemde ex-
perimenten, aanzienlijke destructie van de mergholte met het achterlaten 
van vreemd materiaal in deze mergholte. 
Bij deze methode werd een polyethyleenfilm achtergelaten in de merg-
holte, waardoor de médullaire circulatie werd onderbroken en er een 
reactieve hyperaemie ontstond in het metaphysaire vaatbed vanuit de 
subperiochondrale vaatkrans. 
Deze hyperaemie was een gevolg van de curettage van de mergholte, 
terwijl het ossificatiefront tijdelijk van bloed bleef verstoken. Zolang de 
polyethyleenfilm aanwezig was, werd de hoogte van de epiphysairschijf 
wel groter, maar door de gestoorde ossificatie bleef werkelijke groeiwinst 
uit. Door sommige onderzoekers (Bergmann 1931, Wilson en МсКее ег 
1936) werd geïnfecteerd materiaal gebruikt voor implantatie in de merg-
holte. Zij werden hiertoe gebracht door de klinische waarneming, dat bij 
osteomyelitis vaak een lengtetoename wordt gezien. 
Klinisch werden deze methoden slechts sporadisch toegepast. 
Pease (1952) implanteerde ivoren stiften in de metaphysaire médullaire 
holte bij de proximale tibia-epiphyse van kinderen met een beenlengte-
verschil. De hierbij verkregen geringe positieve effecten op de groei 
worden ook gemeld door Carpenter en Dalton (1956), Nordentoft en 
Guldhammer (1964). 
Zij wezen er allen op, dat de verkregen lengtewinst zo gering was, dat de 
operatie er niet door werd gerechtvaardigd. 
Periost-ondermijning 
Ollier (1867) ontdekte, dat het circulair aflichten van het periost van de 
onderliggende corticalis in de diaphyse een groeitoename van enkele 
millimeters veroorzaakte in de daarop volgende drie maanden bij konij-
nen. 
Later verkregen Brodin (1955) Elo (1960) Sola et al. (1963) met de-
zelfde methode bij proefdieren een significante doch inconstante, moei-
lijk voorspelbare groeitoename. 
Brodin (1955) toonde meer gedetailleerd aan, dat de proximale tibia 
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epiphysairschijf werd geremd en de distale gestimuleerd, zodanig, dat er 
een geringe totale lengtewinst overbleef bij deze techniek 
Wanneer de ingreep ten tweede male werd uitgevoerd, leverde dit een 
geringere nieuwe groeitoename en lengtewinst op 
Yabsley (1965) vergeleek het effect van fracturen in de diaphyse met 
periostondermijmng, waarbij de arteria nutntia werd doorgesneden, bij 
kominen In beide proefgroepen trad een geringe groeiwinst op en een 
tijdelijke verdikking van de epiphysairschijf, waarbij met name de laag 
van de profiferende en hypertrofische cellen in omvang toenam, naar 
aangenomen werd als gevolg van de vertraging van het mineralisatie-
proces aan de metaphysaire zijde, door onderbreking van de médullaire 
vasculansatie 
Interpositie van vreemd materiaal in de vorm van polyethyleenfilm 
tussen penosi en corticahs, teneinde de scheiding tussen deze twee lagen 
definitief te maken, had bij proeven door Sola (1963) verricht geen extra 
effect op de groei 
4 Fracturen 
Hiertoe gebracht door klinisch waargenomen groeitoename bij kinderen 
na diaphysaire fracturen, hebben vele onderzoekers het effect van dia-
physaire fracturen op de groeisnelheid van de epiphysairschijf onder-
zocht (Bisgard 1936, Greville en Janes 1957, Sola 1963) 
Over het algemeen vonden zij toename van de groeisnelheid, meestal re-
sulterend in een definitieve toename van de lengte van het gefractureer-
de bot, de mate van deze lengtetoename was echter inconstant 
Wel was het duidelijk dat er een belangrijk grotere toename van de 
lengtegroei ontstond bij die experimenten, waarbij bloedige repositie en 
interne fixatie als behandelingsvorm voor de fractuur werd gekozen 
(Bisgard 1936) 
Blount (1944) verrichtte een na-onderzoek bij kinderen met diaphysaire 
femurfracturen en vond een gemiddelde extra-lengte aan het einde van 
de totale groeiperiode van 1% cm 
De hyperaemie, die een gevolg is van de fractuur heeft geen zuiver lo-
caal effect, dan namelijk zouden de grootste groeiversnelhngen optre-
den bij die fracturen die het dichtst bij de metaphyse zijn gelegen, dit nu 
bleek vaak met het geval te zijn 
Onderbreking van de vasculansatie van de metaphyse via de arteria 
nutntia veroorzaakt een compensatoire toename van de vasculansatie 
van de epiphysairschijf vanuit het subpenostale systeem bij de meta-
physe en na enige tijd collateraalvorming tussen subpenostale en médul-
laire vaten 
Brodin (1955) kon dit met radio-actief gemerkte erythrocyten aantonen 
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De toename m lengte na een fractuur van het betreffende bot wordt dan 
ook over het algemeen beschouwd als een gevolg van versterkte groei-
activitcit van de epiphysairschijf, door de ontstane hyperaemie en niet 
als een gevolg van locale toename van de diaphysaire botsubstantie op 
de plaats van de fractuur 
Over het algemeen, wordt de invloed van een fractuur geacht beperkt te 
zijn tot het gefractureerde bot en zich niet uit te strekken over andere 
skeletdelen van de aangedane extremiteit 
Wray en Goodman (1961) toonden echter groeitoename aan in de ge-
hele extremiteit In hoeverre of hierbij de immobilisatie een rol speelt 
vermelden zij niet 
Bij het aanbrengen van gesloten diaphysaire fracturen in de tibia bij 
ratten, ontstond een significante lengtetoename van het femur aan de ge-
lijke zijde Wray toonde daarbij aan dat er een toename van het totale 
vaatvolume ontstond in de gehele extremiteit met een piek op de 9e dag 
waarna een geleidelijk herstel van het normale vaatpatroon volgde tot 
ongeveer op het moment dat consolidatie van de fractuur was bereikt 
Een significante correlatie van de aangetoonde toename van het volume 
van het vaatbed, met de gevonden lengteverschillen was echter niet aan-
toonbaar 
Bij diaphysaire fracturen bij kinderen werd ook contra-laterale groei-
toename beschreven door Goff (1960) 
Wray en Goodman suggereerden dat een algemene factor van humurale 
aard hiervan de oorzaak zou kunnen zijn, mogelijk het m versterkte 
mate vrijkomen van het groeihormoon 
Bij alle m deze paragraaf genoemde directe methoden ter stimulering 
van de groei dient zich, als gemeenschappelijke etiologische factor de 
hyperaemie aan 
Deze hyperaemie kan voorkomen als een vermeerdere doorbloeding van 
de gehele extremiteit, zoals Wray en Spencer (1960) konden aantonen 
in de gefractureerde poot bij honden en zoals deze tot stand komt bij 
het toepassen van diathermic 
Soms ook heeft de doorbloedingstoename een meer locaal karakter zo-
als dat het geval is bij de toename van het metaphysaire vaatbed, wan-
neer de médullaire vaatvoorziening van de epiphyse door de arteria nu-
tricia langs chirurgische weg wordt geblokkeerd Bij diaphysaire frac-
turen is dit ook het geval 
Eenzelfde locale hyperaemie kan tot stand komen door infectieuse pro-
cessen in de buurt van de groeischijf, zoals bijvoorbeeld door de Mol 
van Otterloo (1943) werd beschreven voor tuberculeuse processen in de 
buurt van de epihysairschijf van de tibia 
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5 De distractie epiphysiolyse 
Ring (1958) veroorzaakte door middel van tractie een epipysiolysis bij 
honden in de distale radius en ulna, die hij stabiel gefixeerd hield. Hier-
mee werd een verlenging van gemiddeld 9 mm bereikt. 
Als complicatie echter trad een vervroegde sluiting van de epiphysair-
schijf op. 
Illizarov ( 1969) voerde een aantal experimenten uit, bij honden waarbij 
door tractie een epipysiolysis tot stand werd gebracht zowel van de 
proximale als van de distale tibiaepiphyse. 
De ontstane ruimte in de epiphysiolysisspleet werd door enchondrale 
ossificatie opgevuld en door een periostale callus overbrugd, volgens 
Illizarov. 
Hoe de epiphysairschijf zich na dit experiment verder gedroeg, ver-
meldt Illizarov niet. 
Illizarov en Soibelman (1969) melden goede resultaten van de epiphy 
siolysis door middel van tractie bij 49 kinderen, tussen het 4e en 16e 
levensjaar. 
De gemiddelde bereikte verlenging bedroeg 4 cm. 
Tot 4 jaar post-operatief, bleek de aangebrachte verlenging gehand-
haafd te blijven. 
Merkwaardig is, dat Illizarov toch aanbeveelt de operatie tussen het 
veertiende en het zestiende levensjaar uit te voeren, als de epiphysair-
schijf zich al begint te sluiten. 
Dit advies is in strijd met gegevens vermeld in de publicaties van Tup-
irían (1960-1962), die op grond van de resultaten van operaties waar-
bij de groei door „periost-stripping" werd gestimuleerd, er voor waar-
schuwde groeistimulerende operaties kort voor, of tijdens de puberteit 
uit te voeren. 
Wordt een dergelijke operatie tijdens of kort voor de puberteit toege-
past, dan wordt niet alleen de proliferatie gestimuleerd van de epiphy-
sairschijf, maar er ontstaat ook een versnelde rijping, waardoor de epi-
physairschijf zich vervroegd sluit. 
Morscher (1968) wees erop dat diaphysaire fracturen in de puberteit 
eenzelfde vervroegde sluiting van de epiphysairschijf tot gevolg kunnen 
hebben. 
Coleman en Noonan (1969) vermelden dezelfde complicatie bij kinde-
ren die voor het 10e jaar wegens een beenlengteverschil een diaphysaire 
verlengingsoperatie ondergingen. 
Bij deze patiënten ontstond een uiteindelijk correctieverlies van 0,2 tot 
3,2 cm. 
Jani (1972) onderzocht hoe de epiphysairschijf zich na het aanbrengen 
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van een distractie epiphysiolysis verder gedraagt, tijdens de resterende 
groeiperiode. 
Bij twee groepen konijnen, een jongere groep (69-90 dagen oud), en een 
oudere groep (105-117 dagen oud), bracht hij gedurende 10 dagen een 
geleidelijk toenemende distractiekracht aan op de proximale tibia-epi-
physairschijf. 
In dit experiment, werd door middel van een schroefmechanisme be-
vestigd tussen twee Kirchnerdraden, een gemiddelde maximale kracht 
van 9 kilogram uitgeoefend, waarbij meestal op de 5e dag een epi-
physiolysis optrad. 
Nadat een primaire verlenging van 0,5 cm was bereikt, werd de appara-
tuur verwijderd en liet Jani de dieren uitgroeien tot dat zij 225 dagen 
oud waren, en de groei beëindigd was. 
Hierna werd de uiteindelijke lengte van de geopereerde tibia vergeleken 
met die aan de andere zijde. 
De initiële lengtetoename bleek verloren te zijn gegaan en er resteerde 
een, niet significante verkorting van 0,21 mm bij beide groepen 
proefdieren. 
Histologisch vond Jani in zijn experimenten zowel aan de diaphysaire 
zijde als aan de epiphysaire zijde van de groeischijf de vorming van een 
spleet tussen resp. metaphyse en de hypertrophische cellen en tussen de 
epiphysaire botplaat en de laag der rustende cellen. 
In deze ruimte ontstond een haematoom en later bindweefsel, waarin 
ossificatie plaatsvond. 
Tenslotte raakte de epiphysairschijf geheel overbrugd door ossale ver-
bindingen tussen epiphyse en diaphyse. 
De rangschikking van de cellen in de proliferatieve cellaag werd geheel 
onregelmatig. De perichondrale botring kwam los te liggen van zijn ver-
binding met het diaphysaire periost en had geen verbinding meer met 
het kraakbeen, rond de epiphysairkern. 
Tevens werd de epiphysairschijf breder. 
Op grond van zijn proeven kwam Jani tot de conclusie, dat de methode 
van de tractie epiphysiolysis niet klinisch bruikbaar is voor de behande-
ling van beenlengteverschillen. 
Paragraaf 2 Indirecte methoden 
Veranderingen in de innervatie 
De invloed van de innervatie bij de groei presenteert zich duidelijk bij de 
vele neurologische afwijkingen die een stoornis in de groei tot gevolg 
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hebben. Anatomisch werden zowel in de compacta als in het beenmerg 
gemyeliniseerde als ongemyeliniseerde vezels aangetoond (Sherman 
1963). 
Miller en Kasahara (1963) beschreven bij mens, konijn en rat, zonder 
dat zij andere dan kwantitatieve verschillen tussen de verschillende dier-
soorten vonden, zenuwvezels die door het foramen nutricium naar het 
endosteum en naar het beenmerg in de diaphyse verlopen. 
Eveneens vonden zij zenuwvezels afkomstig uit de subperiostale plexus, 
die vooral in de epiphyse-metaphyse regio de cortex perforeren via de ka-
nalen van Volkmann en die spiraalsgewijze rond de trabekels verlopen 
om zich tenslotte onder het gewrichtskraakbeen te vertakken. 
Ongemyeliniseerde vezels werden meest rond de vaten gevonden o.a. 
door Sherman (1963), die aannam dat zij tot het autonome zenuwstel-
sel behoren en regulerend op de bloedstroom werken. 
Voor het bestaan van een directe „trofische innervatie" van het bot, zo-
als door Nasse (1880) werd verondersteld, zijn nooit anatomische argu-
menten gevonden. 
In de literatuur worden vele denervatie experimenten vermeld, die in 
hun uitkomsten verschillen, afhankelijk van de plaats in het centrale ze-
nuwstelsel waar de onderbreking van de innervatie werd aangebracht. 
De plaats van de onderbreking in de zenuwgeleiding bepaalt de aard van 
de neurologische uitval. 
Achterwortel doorsnijding veroorzaakt sensibele denervatie, voorwortel 
doorsnijding heeft motorische, en afhankelijk van de etage, preganglio-
naire sympatische denervatie tot gevolg. 
Bovendien kan via sympatectomie een geïsoleerd vegetatief effect te-
weeg worden gebracht. 
Tenslotte onderbreekt perifere denervatie zowel de motorische als de 
sensibele component. 
Bij de beoordeling van het effect van een van deze vormen van dener-
vatie moet onderscheid worden gemaakt tussen de apositionele, pe-
riostale en endostale botgroei enerzijds en de enchondrale epiphysaire 
groei anderzijds. 
Gillespie (1954) wees erop dat bij gecombineerde denervaties de aposi-
tionele groei het eerst wordt aangetast en pas later de epiphysaire leng-
tegroei. Voorwortel doorsnijding alleen, had in experimenten van Grey 
en Carr (1915) en van Gillespie (1954) geen effect op de epiphysaire 
groei. 
Ring (1961) voerde door middel van doorsnijding van de nervus suralis, 
sensibele en door middel van doorsnijding van de nervi peroneï, moto-
rische denervatie uit bij ratten. 
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De motorische onderbreking leverde een kleine groeiremming op in de 
orde van enkele milimeters. 
Troupp (1961) wees erop, dat wanneer de voorwortel denervatie over 
meerdere etages werd uitgevoerd er wel een, zij het geringe, groeirem-
ming optrad. 
Het autonome zenuwstelsel 
Sympatectomie, hetzij via chirurgische hetzij via farmacologische weg 
tot stand gebracht, had in sommige dier-experimenten groeitoename tol 
gevolg (Kishikawa 1936). 
Vele anderen echter (Bergmann 1931, Troupp 1961, Ring 1961) kon-
den dit niet reproduceren. 
Troupp meldt alleen een gering effect bij die dieren, bij wie tevoren een 
partiële onderbreking van de arteriële toevoer was aangebracht. 
Bij de mens leverde sympatectomie bij kinderen lijdende aan een polio-
myelitis een bescheiden vermindering van de groei-achterstand in de 
aangedane extremiteit op. 
Afhankelijk van de leeftijd wordt in de literatuur maximaal een extra 
groei van 1 '/·> cm in SO'/c der gevallen opgegeven (Harris en McDonald 
1936, Barr et al. 1950), voor het gehele been. 
White (1931), Nordentoft en Guldhammer (1964) vonden geen enkel 
positief effect van een sympatectomie. 
Shaw et al. (1964) wezen er in dit verband op, dat bij een grote groep 
van patiënten die een sympatectomie hadden ondergaan, slechts een 
minimale toename van de doorbloeding in de musculatuur kon worden 
aangetoond. Op grond hiervan betwijfelden zij het effect van een sym-
patectomie op de vascularisatie van het periost en médullaire holte. 
Poliomyelitis 
De gevolgen voor de skeletgroei van poliomyelitis, waarbij een aanvan-
kelijke groeitoename, wordt gevolgd door een progressie groei-achter-
stand, zijn niet met zekerheid verklaarbaar vanuit de neurologische uit-
valsverschijnselen. Temeer is dit het geval daar de aard van de denerva-
tie bij poliomyelitis nog aan discussie onderhevig is, met name ten aan-
zien van de uitvalsverschijnselen in het autonome zenuwstelsel. 
De factor van de motorische uitval, en de daarmede gepaard gaande 
vermindering van statische en dynamische belasting van het getroffen 
skeletonderdeel, komt allereerst als oorzakelijke factor in aanmerking 
(Ring 1961). 
Stinchfield e.a. (1949) vonden als enige factor bij polimyelitis die een 
constante en significante correlatie had met de beenverkorting, de 
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kwantitatief bepaalde restkracht van de betrokken spiergroepen. Hij 
kon op grond van deze gekwantificeerde spierkracht voorspellingen ten 
aanzien van het te verwachten beenlengteverschil doen. 
Gask en Ross (1937) wezen op de gestoorde veneuze terugstroom als 
oorzaak van de groeiremming bij poliomyelitis. 
Uit het bovenstaande wordt de conclusie van velen begrijpelijk, dat het 
bot, het kraakbeen, de epiphysairschijf en de omgevende musculatuur 
met de vaatvoorziening en innervatie als een functionele eenheid moeten 
worden gezien (Geiser 1958, Ring 1961, Trueta 1961). 
Beenlengteverschillen als gevolg van groeistoornissen bij poliomyelitis 
moeten dan ook gezien worden als een gevolg van een complex van 
factoren. 
Veranderingen in de vascularisatie 
Klinische waarnemingen van versterkte groei in extremiteiten waarin 
arterioveneuze shunts aanwezig zijn, zoals bij de ziekte van Klippel-
Trénaunay en overwegingen van biologisch metabole aard, vestigden de 
aandacht van velen op het belang van de vasculaire factor bij de groei. 
Veel experimenteel werk is op dit terrein verricht, waarbij zowel het 
effect van een verminderde, dan wel van een versterkte arteriële toevoer 
werd bestudeerd, naast de gevolgen van gestremde veneuze afvloed. 
Verminderde arteriële doorbloeding 
Experimenteel werd vermindering van de doorbloeding verkregen door 
onderbinden van de arteria femoralis (Pearse 1930) of door het blokke-
ren van de arteria nutricia in het foramen (Brookes 1957). 
Deze ingrepen hadden slechts een gering effect op de groei. 
Brookes vond slechts een groeiafname van 3% in de eerste en in de laat-
ste vier weken van de groeifase bij konijnen. 
Het geringe effect is toe te schrijven aan een snelle vorming van collate-
ralen, die eerst op gang moet komen gedurende het eerste deel van de 
groei en die de onderbroken voeding vanuit de arteria nutricia na enige 
tijd geheel compenseert. In het laatste deel van de groei zou deze col-
laterale circulatie dan enigermate tekort schieten, aldus verklaart 
Brookes, deze bifasische remming. 
Brookes (1957) kon langs arteriografische weg aantonen, dat deze col-
lateraalvorming voornamelijk tot stand komt vanuit de subperiostale 
metaphysaire vaten. 
De functie van de twee vaatsystemen, van resp. de epiphysaire en 
metaphysaire zijde, voor de epiphysaire groei werd in hoofdstuk II be-
sproken. 
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Bij onderbreking van deze beide vaatvoorzieningen zag Trueta (1961) 
ossale verbindingen ontstaan tussen epiphyse en metaphyse en bemerk-
te een duidelijke groeiremming 
Eenzelfde effect werd verkregen bij onderbreking van de vaatvoorzie-
nmg vanaf de epiphyse alleen (Trueta 1961), zoals in hoofdstuk II para-
graaf 5 werd besproken 
Troupp (1961) combineerde onderbinding van de arteria femorahs met 
uitgebreide doorsnijding van de musculatuur, op deze wijze werd een 
aanzienlijke vermindering van zowel de groei als de uiteindelijk bereik-
te lengte van tibia en femur verkregen aan de geopereerde zijde, terwijl 
in de epiphysairschijven een vroegtijdige groeistilstand optrad, waarbij 
vooral centraal, benige overbruggingen tussen epiphyse en metaphyse 
ontstonden 
Tijdelijke ischaemie 
BIJ proeven door Troupp (1961) verricht werd deze ischaemie verkre-
gen door middel van een knevel die werd aangebracht rond het boven-
been van het proefdier Deze procedure veroorzaakte pas een meetbare 
groeiremming, nadat de ischaemie gedurende zes uur of langer had be-
staan bij konijnen 
Paletta e al (1960) beschreven echter dat al na een bloedleegte van zes 
uur de proefdieren hun extremiteit niet normaal belastten gedurende 
tenminste zes weken 
Het is waarschijnlijk te achten dat, waar er als gevolg van een tijdelijke 
ischaemie een groeivermindermg optreedt deze verminderde belasting 
van de extremiteit mede een rol speelt 
Histologisch had tijdelijke ischaemie gedurende drie uur geen waar-
neembaar effect op de groeischijf 
Bij een tijdsduur langer dan drie uur en korter dan vijf uur, ontstond een 
verwijding van de epiphysairschijf die na vier tot zeven dagen weer was 
verdwenen Duurde de ischaemische toestand vijf uur of langer dan ont-
stonden niet reversibele histologische veranderingen bestaande uit zwel-
ling der chondrocyten, verlies van kleurbaarheid van celelementen en 
spleetvormige verwijdingen in de intercellulaire substantie, dit alles het 
meest uitgesproken in de proliferatieve laag 
In deze laag verloren de cellen tevens hun typische collumnaire rang-
schikking Ook treden bij deze langer durende tijdelijke ischaemie de 
eerder beschreven ossale verbindende bruggen tussen epiphyse en meta-
physe op 
Heikel (1960) beschreef dit fenomeen ook bij de transplantatie van epi-
physairschijven als gevolg van de daarbij optredende vasculansatiestoor-
nis zowel van epiphysaire als metaphysaire zijde 
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Toename van de arterïéle doorbloeding 
Woodhouse (1963) en Dickerson en Duthie (1963-1966) onderzochten 
bij konijnen het effect van de implantatie van een der takken van de 
arteria femoralis in de mergholte van het femur, door een boorkanaal. 
Reeds na drie weken bleken er anastomosen tussen de geïmplanteerde 
arterie en de intra-ossale vaten te bestaan. 
Intra-medullaire overdruk, bleek naar metingen van Dickerson, na een 
dergelijke ingreep niet te ontstaan. 
Dit schreef hij toe aan de overcapaciteit van het veneuze systeem in de 
lange pijpbeenderen. 
Arterioveneuze fistels, werden op grond van klinische observaties, waar-
bij een toename van de lengtegroei distaal van de fistel werd gezien, 
dor o.a. Broca (1856) en Franz (1905) en Hiertonn (1932) in verband 
gebracht met groeitoename. 
Kelly en Jane's (1959) brachten fistels aan in het gebied van de arteria 
en vena iliaca bij honden en bereikten zo toename van de groei in de 
poot aan de geopereerde zijde. 
Distaal van de fistel ontstond er een aanzienlijke collateraalvorming, zo-
als Robertson (1950) aantoonde, voornamelijk in de corticale en pe-
riostale vaten. 
Jane's en Elkins (1961) en Cooley e.al. (1960) introduceerden de me-
thode in de kliniek en pasten haar toe bij kinderen met beenlengtever-
schillcn. Zij meldden bemoedigende resultaten, de gemiddelde lengte-
winst bedroeg ruim 2 cm, indien zij de fistels 14 maanden lieten bestaan, 
doch hun series zijn klein en de observatieduur kort. 
Veneuze stuwing 
De groeitoename, welke een gevolg is van de arterioveneuze fistels 
werd gezien als een effect van de veneuze overdruk door o.a. B'er (1906) 
en Borei (1922). Experimentcel toonden Keek en Kelly (1965) aan, dat 
twee maanden na het aanleggen van een dergelijke fistel overdruk ont-
stond in het veneuze systeem in de diaphyse. 
Eveneens was dit het geval als de vena femoralis werd onderbonden. 
Phlebografisch bleek er bij de arterioveneuze fistels geen echte veneuze 
stase te bestaan, de verdwijningssnelheid van het contrast was normaal. 
Bij ligeren van de veneuze afvloed was er uiteraard wel een duidelijke 
afname van de verdwijningssnelheid van het contrastmiddel. 
Ook hier zijn echter de uitkomsten van de verschillende haemodynami-
sche onderzoekingen niet gelijk. 
Trueta (1965) vond een toename van de arteriële stroom naar het ge-
bied proximaal van de ligatuur. 
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White en Stein (1965) constateerden een aanzienlijke reductie in het ge-
bied boven de ligatuur. 
Er werd in de experimenten, waarbij uitsluitend veneuze stase werd aan-
gebracht door middel van onderbinding van de afvoerende venen, geen 
statistisch significante toename van de groei gevonden door bovenge-
melde onderzoekers. 
Kelly (1959) beschouwde dan ook evenals Stein (1959) de „passieve" 
veneuze stuwing niet als oorzaak voor het ontstaan van beenlengtever-
schillen bij arterioveneuze fistels. 
Deze bevindingen werpen een ander licht op de groeiverschillen zoals 
die klinisch bij arterioveneuze fistels optreden in de jeugd o.a. bij het 
syndroom van Klippel-Trénaunay. 
Statische en Dynamische factoren, die de groei van de epiphysairschijf 
beïnvloeden 
Dat groeiend bot plastische eigenschappen bezit, is reeds lang bekend. 
Reeds in de vroege oudheid werden skeletdeformaties tot stand gebracht 
met uitwendige hulpmiddelen, zoals bandages van de voeten bij kinde-
ren en het kunstmatig verlengen van de schedelvorm door middel van 
bandages in bepaalde Afrikaanse landen. 
Het Latijnse woord nanus, duidt een natuurlijke dwerg aan, terwijl met 
een pumilio een artificiële dwerg wordt bedoeld die tot lucratief ver-
maaksobject moest dienen. 
Reeds lang zijn de mechanische factoren die de epiphysaire groei beïn-
vloeden voorwerp van orthopaedisch onderzoek geweest. 
Delpesch (1829), beschreef een geval, waarbij door middel van druk 
uitgeoefend door bandages de varusverkromming in het distale deel van 
de tibia bij een kind kon worden gecorrigeerd. 
Later werd in 1862 de Hueter-Volkman wet geformuleerd, die betrek-
king heeft op de epiphysaire groei. 
Volgens deze wet heeft druk op de epiphysairschijf in een richting tegen-
gesteld aan de groeirichting een remmend effect cp de groei. 
Er bestaat een schijnbare tegenstelling, die de oorzaak van veel verwar-
rende discussie is geweest, tussen de wet van Hueter-Volkman en de 
door Wolff (1892) geformuleerde wetten, dat drukkrachten in toename 
van de hoeveelheid botsubtantie tot gevolg hebben, en dat trekkrachten 
een afname van deze hoeveelheid veroorzaken. 
De uitspraken van Wolff gelden echter niet voor de epiphysaire enchon-
drale groei, maar voor het voortdurende proces van ombouw zoals dat 
in het bot plaatsvindt, door apositionele groei vanuit periost en endost, 
als een vorm van functionele aanpassing. 
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De Hueter-Volkman wet, heeft uitsluitend betrekking op de groei zoals 
die zich in de cartilagineuze epiphysairschijf voltrekt. 
Zodoende is er een schijnbare tegenstelling tegen deze uitspraken, im-
mers in een volgroeid bot veroorzaakt druk, toename van de apositio-
nele groei, terwijl eenzelfde drukkracht in de epiphysaire groeigebieden 
een afname van de groei tot gevolg heeft. 
Bij de normale physiologische groei, treden deze drukkrachten op in de 
vorm van het lichaamsgewicht en de contractiekracht van de omringen-
de musculatuur. 
Reeds Ollier (1867) en later ook Muller (1924) en Ring (1961), toon-
den aan dat het opheffen van deze musculaire krachten de groei deed 
toenemen. 
Ook Arkin en Katz (1956) wezen op het belang van deze factor bij het 
bespreken van de resultaten van hun dierexperimenten. 
Blount (1949) publiceerde de resultaten van zijn methode om door mid-
del van vilalliumkrammen de epiphysaire groei zo te remmen, dat varus 
en valgusdeformaties worden gecorrigeerd en beenlengteverschillen ver-
minderen. Zijn methode was een voortzetting van het experimentele en 
klinische werk waarover Haas (1945) publiceerde. 
Via een lusvormige draad die door de epiphyse en diaphyse werd ge-
voerd en zodoende de epiphysairschijf omsloot, kon Haas een groeirem-
ming verkrijgen, doordat een progressieve druk tegen de groeidruk ging 
inwerken. 
Hij gebruikt deze methode zowel voor correctie van asafwijkingen, waar-
bij een gedeelte van de epiphysairschijf werd geblokkeerd, alsook bij 
beenlengteverschillen waarbij de gehele epiphysairschijf werd geremd. 
Bij zijn experimenten ontdekte Haas, dat een eenzijdige remming van de 
epiphysairschijf een groeivermindering van de gehele epiphysairschijf 
teweeg bracht. 
Na het wegnemen van de compressie kwam de groei weliswaar weer op 
gang, doch de groeisnelheid was lager, dan aan de niet geopereerde extre-
miteit. Haas suggereerde, dat de mogelijke beschadiging van de epiphy-
saire vaatkrans bij het wegnemen van de draden, hetgeen soms een 
moeizame operatie was omdat de draden ten dele subperiostaal waren 
komen te liggen en door bot waren overgroeid, de oorzaak was van deze 
groeivertraging. 
Ook Kienzier (1968) wees erop dat het verwijderen van Blountse kram-
men vaak een groter trauma is dan het inbrengen. 
Blount zelf vermeldde in zijn materiaal deze geprothraheerde groeiver-
traging niet, mogelijk omdat de groeiperiode bij kinderen vele malen 
langer is dan bij de gebruikte proefdieren in de experimenten van Haas 
en Kienzier. Hall en Craggs (1969) toonden eveneens aan, dat na verwij-
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deren van de krammen van Blount de geopereerde epiphysairschijf het 
groeitempo van de niet geopereerde zijde niet meer bereikt, bij konijnen. 
Bovendien wezen zij op het, tot dusver onverklaarde, fenomeen dat de 
distale tibia-epiphyse een duidelijke groeitoename te zien gaf indien de 
proximale epiphyse in de tibia door middel van de Blountse krammen 
werd geremd. Na het verwijderen van de krammen steeg de groeisnel-
heid weer, doch bleef iets onder het niveau van de groeisnelheid van de 
epiphysairschijf aan de niet geopereerde zijde. 
Histologisch werd onder invloed van de comprimerende kracht op de 
epiphysairschijf een onregelmatigheid in de architectuur van het groei-
gebied als geheel gevonden, bovendien werd de epiphysairschijf dunner 
terwijl de rangschikking van de proliferatieve laag haar collumnaire ka-
rakter verloor, de subchondrale beenplaat aan de epiphysaire zijde werd 
dikker en de trabekelstructuur aan de metaphysaire zijde werd grover en 
plomper. Dit beeld, is zeer constant en wordt door vele auteurs op iden-
tieke wijze beschreven (Haas 1945, Blount 1949, Sybrandy 1961 en Sif-
fert 1956). 
Siffert (1956) veronderstelde, dat in een epiphysairschijf onder compres-
sie minder cellen vanuit de laag der rustende cellen overgaan in het pro-
liferatieve stadium, terwijl de hypertrofiering en ossificatie normaal zou-
den verder gaan aan de metaphysaire zijde, waardoor de epiphysairschijf 
dunner wordt. Op grond van het gestelde in Hoofdstuk II over de func-
tie van deze laag van rustende cellen, is deze verklaring twijfelachtig. 
Na wegname van de comprimerende draden of krammen herstelt zich 
het normale histologische beeld (Goff 1960, Gelbke 1951). 
Sommige auteurs o.a. Haas (1945) en Siffert (1956) wezen in een aantal 
gevallen op het ontstaan van benige bruggen in de epiphysairschijf die 
een definitieve groeistop voor de gehele epiphysairschijf betekenen. 
Strobino e.al. (1956) kwamen tot de conclusie, op grond van hun experi-
menten, waarbij, progressieve compressie op de epiphysairschijf werd 
uitgeoefend, dat het remmen van de groei van de epiphysairschijf met 
behulp van compressiekrachten verloopt volgens een alles of niets wet. 
Sybrandy (1961) en Arkin en Katz (1956) konden echter aantonen, dat 
de groeiremming proportioneel is aan de grootte van de remmende 
kracht mits deze kracht niet gedurende al te lange tijd inwerkt. 
Bij de mens achtte Goff de tijd, gedurende welke Blountse krammen in 
situ kunnen worden gelaten zonder dat dit tot een definitieve groeistop 
leidt, beperkt tot een periode van 34 tot maximaal 44 maanden, afhanke-
lijk van de leeftijd waarop de krammen zijn ingebracht. 
Hij ontleende deze conclusies aan proefbiopsieèn uit de epiphysairschijf 
bij 200 kinderen die door middel van Blountse krammen werden behan-
deld. 
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Taillard en Morscher (1965) achtten een periode van 36 maanden de 
maximaal toelaatbare. 
Appleton (1934) en Arkin (1956) kwamen tot de conclusie, dat er geen 
drempelwaarde bestaat waar beneden drukkrachten geen effect hebben. 
Reeds zeer geringe drukkrachten, zoals de locale invloed van zwaarte-
kracht, beïnvloeden de groeisnelheid. 
Opheffen van een deel van deze krachten door middel van een gipsim-
mobilisatie in liggende houding bleek bij dieren de groeisnelheid te doen 
toenemen (Arkin 1956). 
Drukkrachten, welke in zijdelingse richting hetzij loodrecht hetzij onder 
een andere hoek op de groeirichting van de epiphysairschijf inwerken, 
hebben afhankelijk van de richting van de resulatente, een zodanige in-
vloed, dat de groei zich van de deformerende kracht africht. 
De deformatie in het bot die daardoor ontstaat, is uitsluitend te zien in 
die delen van de diaphyse die vanuit de groeischijf zijn gevormd na het 
moment dat de kracht ging inwerken (Arkin-Katz 1956). 
Torsiekrachten 
Torsiekrachten uitgeoefend op de epiphysairschijf hebben een spiraal-
vormige deformatie van de trabekelstructuur ten gevolge in die delen 
van de metaphyse en diaphyse die zijn gevormd nadat de kracht ging 
inwerken (Arkin 1956). 
Appleton (1934) toonde deze invloed aan, door selectieve tenotomiën 
van de exorotatoren, rond de heup bij konijnen. 
Na deze tenotomie ontwikkelde zich een cndorotatie deformatie in het 
proximale deel van het femur. 
Arkin en Katz, bereikten eenzelfde deformatie door middel van gipsver-
banden, waarmee zij konijnen in een endo- dan wel exorotatie dwang-
stand van de achterpoten immobiliseerden. 
De deformatie ontstond bij hun experimenten veel sneller, en was veel 
meer uitgesproken dan bij de eerder genoemde experimenten van Ap-
pleton. 
Zij schreven dit toe aan de grotere kracht, die door middel van het li-
chaamsgewicht wordt uitgeoefend en die, bij de eerder genoemde expe-
rimenten van Appleton, door de gipsverbanden en de liggende houding 
ten dele was uitgeschakeld. 
Het blijkt bij geometrische analyse van de teweeggebrachte deformatie, 
dat de grootte van de vervorming afhankelijk is van: 
- de doorsnede van het bot 
- de grootte van de kracht 
- de tijd gedurende welke de kracht heeft ingewerkt. 
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Met name heeft deze laatste gevolgtrekking een klinische betekenis bij 
het aanleggen van corrigerende bandages, spalken, etc. 
Het is blijkbaar niet noodzakelijk deze corrigerende hulpmiddelen de 
volle 24 uur aan te leggen, daar slechts de totale tijd gedurende welke 
zij worden gebruikt maatgevend is voor de te bereiken correctie. 
Tract iekracht en 
Het effect van tractiekrachten parallel aan de groei van de epiphysair-
schijf uitgeoefend, is experimenteel slechts sporadisch onderzocht. 
Von Langenbeck (1869) schreef de lengtetoename van de fibula na een 
post-infectieuse lengtetoename van de tibia toe aan de tractiekracht die 
door versneld groeiende tibia op de fibula werd uitgeoefend. 
Gelbke (1951) beschreef een reeks experimenten waarbij door middel 
van een staaldraad die de patella van honden verbond met de distale 
femur, proximaal van de distale groeischijf van het femur, tractie werd 
uitgeoefend op de apophyse van de tuberositas tibiae. 
Als tractiekracht fungeerde dan de groeikracht van de distale femur-
epiphyse. 
Na 3 maanden was er geen enkele röntgenologische of histologische 
verandering in benige of kraakbenige structuren van de apophyse met 
haar groeigebied aantoonbaar. 
Het feit dat het experiment werd uitgevoerd op een apophysair groeige-
bied, wat normaal physiologisch ook al onder invloed van trekkrachten 
staat, kan de negatieve bevindingen mogelijk verklaren. 
Lacroix (1949) beschreef continue collagene vezels van het ligamcntum 
patellae doorlopend tot in het corticale bot van de tibia. 
Dit anatomisch gegeven ondersteunt de veronderstelling, dat dit groei-
gebied zich ten opzichte van trekkrachten anders zal gedragen dan de 
epiphyse der lange pijpbeenderen. 
Een gewijzigde proefopstelling, waarbij de draad door het bot van 
de olecranon apophyse werd geboord, en vervolgens proximaal van de 
distale humerus epiphyse werd gefixeerd, leverde histologische verande-
ringen op, die identiek waren met de histologische beelden beschreven 
bij compressie-experimenten, te weten, verlies van de collumnaire rang-
schikking in de proliferatieve laag, vermindering van de totale hoogte 
van het epiphysaire kraakbeen aan de apophyse, zijde, in het groeigebied 
van het olecranon. Enige toename van de groei werd bij dit experiment 
niet gevonden. 
Smith en Cunningham (1957) wezen op het groeibevorderend effect wat 
de afwezigheid van normale physiologische drukkrachten heeft op de 
epiphysaire groei. 
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Zij zagen dat in de wervelkolom van kinderen, bij wie ten gevolge van 
een epiphysitis, het centrale deel van de epiphyse van een wervellichaam 
was verlaagd, de onder- en bovenliggende wervel reageerden met toe-
name van de hoogte van het centrale deel van het wervellichaam. 
Zij onderzochten vervolgens bij kalveren het effect van trekkrachten op 
de proximale epiphysairschijf in de tibia. 
Deze trekkracht werd met behulp van een tweetal Steinmannse pennen 
die in de epiphysaire kern en de diaphyse werden geboord en waartus-
sen een van schroefdraad voorziene staaf werd gespannen, aangelegd. 
Van de totaal 7 door Smith en Cunningham gebruikte proefdieren ble-
ven er uiteindelijk slechts 2 als bruikbaar voor het experiment over. 
Met intervallen van 10 tot 14 dagen werden de distractiepennen, die 
subcutaan waren aangebracht, geïnspecteerd en opnieuw op spanning 
gebracht. 
Dit was noodzakelijk omdat de afstand tussen de Steinmannse pennen 
toenam als gevolg van de groei, zodat de distraherende werking van de 
van een schroefdraad voorziene pen steeds opnieuw afnam. 
Bij deze herhaalde procedure accepteerden zij een locale infectie als on-
vermijdelijk. 
Bij de uiteindelijke controle bleek, dat er een geringe toename van de 
hoogte van de epiphysairschijf was ontstaan. 
Bij een proefdier was er geen toename van de lengtegroei vergeleken 
met de contrólepoot aan de andere zijde, terwijl in het tweede proefdier 
slechts een lengtetoename van 3 mm werd waargenomen. 
Histologisch zagen Smith en Cunningham dat de cellen in de prolifera-
tieve laag een uitgerekte vierhoekige vorm aannamen en dat er spleet-
vormige openingen ontstonden in de intercellulaire substantie tussen de 
celkolommen. 
Zij kwamen tot de conclusie, dat niet kan worden aangenomen dat 
onder invloed van een uitwendig inwerkende trekkracht de groeisnelheid 
toeneemt. 
Bovendien achtten zij verder onderzoek met gebruikmaking van andere 
technieken en andere proefdieren noodzakelijk. Ring (1958) bracht sub-
cutaan schroefdistractors aan bij honden, bij het experiment ontstond 
echter bij alle proefdieren een epiphysiolysis, mogelijk door de te grote 
kracht die werd gebruikt. 
Hert (1969), vond in een serie van totaal 13 konijnen, waarbij door mid-
del van een gecomprimeerde veer gespannen tussen twee Kirschnerdra-
den, respectievelijk door diaphyse en epiphyse-kern geboord, een dis-
tractiekracht op de epiphysairschijf werd aangebracht van respectievelijk 
'/я, л en Vi maal het lichaamsgewicht, een tijdelijke groeiversnelling van 
maximaal 26,6%. 
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Dit getal werd bereikt in de groep met de grootste distractiekracht (drie 
proefdieren), in een postoperatieve periode van twee maanden. 
In het experiment van Hert, bleek bij observatie langer dan twee maan-
den, dat de groeiversnelling, gevolgd werd door het vervroegd sluiten 
van de epiphysairschijf, zodat ondanks de groeiversnelling uiteindelijk 
een lengteverlies resulteerde. 
Bij de door Hert gebruikte zeer jonge dieren (50 tot 90 dagen), is de 
epiphysairkern nog zo klein, dat het inboren van een Kirschnerdraad 
voor de vaten vanaf de epiphysaire zijde van de epiphysairschijf een 
ernstig letsel moet inhouden. Op grond van het in Hoofdstuk II para-
graaf VI gestelde, is daarom de vervroegde sluiting der epiphysairschijf 
begrijpelijk. 
Hert beschouwde zelf de grootte van zijn procfgroepen als zo gering en 
de nauwkeurigheid van zijn metingen met röntgenfoto's, naast de be-
trouwbaarheid van de fixatie van zijn distractiesysteem, als zo twijfel-
achtig, dat hij tot de conclusie komt dat: 
„analogical experiments should be repeated and the relief of the epi-
physeal plates must be followed up in larger series of animals". 
In het eerder beschreven experiment van Jani (1972) werd een groep 
van zes proefdieren met een progressieve distractiekracht welke gedu-
rende korte tijd (17 dagen) inwerkte op de proximale tibia-epiphyse, be-
handeld. 
In deze periode werd geen toename van de lengtegroei gevonden. Ook 
aan het einde van de groeiperiode waren beide tibiae van de proefdieren 
niet significant verschillend van lengte. 
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Hoofdstuk IV 
BESCHRIJVING VAN HET EXPERIMENT 
Paragraaf 1 Het proefdier 
Als proefdier werd het konijn gekozen, omdat door deze diersoort in 
tegenstelling tot vele andere, uitwendig aangebrachte constructies goed 
verdragen worden. 
Bovendien is de grootte van de nesten van het door ons gebruikte ras 
zodanig, dat het gemakkelijk was in een korte tijd de beschikking te 
krijgen over behoorlijke aantallen proefdieren van gelijke leeftijd. Het 
voordeel van het samenstellen van de verschillende proefgroepen uit die-
ren afkomstig van grote nesten is voorts, dat een eventuele nestinvloed 
gemakkelijk aangetoond kan worden. 
De door ons gebruikte proefdieren behoren tot de stam: „New Zealand 
white", alle dieren waren uit dezelfde fokkerij afkomstig en waren op 
het moment van operatie 12 weken oud met uitzondering van de groep 
dieren, die het laatst werd geopereerd. 
Deze groep kon om technische redenen pas op de leeftijd van 13 weken 
worden geopereerd. 
Bij de samenstelling van de proefgroepen en de keuze van het operat;e-
schema werd ernaar gestreefd van elk nest een gelijk aantal dieren in 
iedere proefgroep te krijgen. Er werden drie proefgroepen gevormd, 
waarbij respectievelijk 1600, 800 en 0 gram tractie werden aangebracht. 
zoals in de volgende paragraaf nader zal worden verklaard. 
Bij het formeren van de proefgroepen moest uiteraard, bij de gekozen 
samenstelling ervan, de verdeling over de geslachten aan het toeval wor-
den overgelaten. 
Volgens Landing (1922) echter zou er bij konijnen geen verschil in 
groeisnelheid en in het verloop van de groeicurve tussen de twee ge-
slachten bestaan. 
De groeisnelheid van de proximale tibia-epiphyse bij konijnen is vol-
doende groot, om haar goed meetbaar te maken. 
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De groeisnelheid bedroeg in de gekozen leeftijd der proefdieren onge-
veer 0,2 mm per dag 
Volgens metingen van o a Bisgard (1936), Sissons (1953), Brodin 
(1955) en Sybrandy (1961) verloopt de groei van de proximale tibia-
epiphyse bij het konijn in de eerste vier maanden lineair om daarna ge-
leidelijk te verminderen Deze gegevens zijn in overeenstemming met de 
waarnemingen van Heikel (1960), die in de eerste 50 dagen een groei 
van 4 cm meet, en daarna in 
50-100 dagen 3 cm 
100-150 dagen 1 cm 
150-200 dagen 0,5 cm, in de proximale epiphysairschijf bij dit ras 
Rond de 7e levensmaand stopt de lengtegroei in dit gebied en is de epi-
physairschijf in zijn geheel verbeend 
De keuze van de leeftijd der proefdieren bij operatie werd enerzijds be-
paald door de wens een zo groot mogelijke epiphysairkern aan te tref-
fen, om de operatie technisch uitvoerbaar te maken, anderzijds diende 
de groei in de gekozen periode waarin het experiment plaats vond, een 
voldoende snel en constant verloop te hebben 
Het proximale deel van de tibia is bij het konijn goed toegankelijk voor 
operatie, omdat het gebied noch ventraal noch lateraal of mediaal door 
spieren wordt bedekt 
De tibia en fibula, fuseren bij het konijn tot een Synostose op ongeveer 
de helft van hun lengte 
Zoals in hoofdstuk II, paragraaf 4, sub b werd besproken, vormt deze 
Synostose een betrouwbaar oriëntatiepunt voor het bepalen van de in-
tredeplaats van de arteria nutricia (Barone 1973) 
De tibia-epiphyse en de bijbehorende epiphysairschijf liggen boven het 
niveau van de proximale articulatie tibio-fibulans, zodat dit gewricht bij 
de operatie niet werd beschadigd, en buiten de directe invloed van de 
distractieapparatuur bleef Bij observatie van de proefdieren, postopera-
tief, bleek dat na 2 X 24 uur de geopereerde extremiteit normaal werd 
belast Om dit te kunnen observeren verbleef een proefgroep gedurende 
een week postoperatief in een kamer, waarin de dieren vrij konden 
rondlopen 
Gedurende het definitieve experiment werden de dieren separaat in 
kooien gehuisvest, zij moesten hierin, om hun dnnkkruik te kunnen be-
reiken, zich op de achterpoten oprichten 
Het bleek daarbij nooit, dat de geopereerde extremiteit werd ontzien 
Paragraaf 2 Samenstelling van de verschillende 
proefdiergroepen 
Uit experimenten van Ring (1958) bleek dat aan de distractiekracht 
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welke door een epiphysairschijf kon worden verdragen een grens is ge-
steld. De trekvastheid is niet in alle lagen van de epiphysairschijf gelijk, 
zij is het kleinst in de laag der hypertrofische cellen, zoals ook bekend is 
uit de literatuur omtrent de traumatische epiphysiolysis. 
In de experimenten van Ring trad bij konijnen steeds een epiphysiolysis 
op in de laag van de hypertrofische cellen, wanneer een distractiekracht 
werd gebruikt, groter dan het lichaamsgewicht. 
Hetzelfde fenomeen deed zich voor in de experimenten van Smith en 
Cunningham bij kalveren. 
Op grond van deze ervaringen werd in ons experiment als maximale 
distractiekracht 1600 gram gekozen, waardoor het lichaamsgewicht der 
proefdieren op het moment van operatie wel werd benaderd doch nooit 
overschreden. 
Teneinde bij een eventueel gevonden groeiversnelling te kunnen beoor-
delen of deze proportioneel was aan de grootte van de gebruikte distrac-
tiekracht, werd bij een tweede groep dieren een totale distractiekracht 
van 800 gram op de epiphysairschijf aangebracht. 
Een derde groep tenslotte fungeerde als een „blanco groep", teneinde 
het eventuele effect op de groei van het operatietrauma, zonder distrac-
tiekracht te kunnen vaststellen. Bij de dieren van deze groep werden uit-
sluitend Kirschnerdraden door de epiphysairkern en door de diaphyse 
geboord, waarvan de uiteinden als meetpunten werden gebruikt voor de 
lengtegroei. 
Alle dieren werden op gelijke wijze in separate kooien gehuisvest en ge-
voed met het standaardmengsel: L.K.-01 (Hopefarms N.V. Woerden). 
Paragraaf 3 Het distractiesysteem 
Het systeem waarmee op de epiphysairschijf trekkracht zou worden uit-
geoefend, moest aan een aantal eisen voldoen. 
- Het systeem moest zonder groot operatietrauma zijn aan te bren-
gen. 
- Het systeem diende niet te zwaar te zijn, zodat het proefdier in zijn 
normale bewegingspatroon zo min mogelijk werd gehinderd. 
- Het systeem diende een constante doseerbare kracht uit te oefenen, 
welke niet veranderde met de lengtetoename van het geopereerde 
skeletdeel. 
- Een betrouwbare fixatie in het bot moest gewaarborgd zijn. 
De wijze van fixatie en krachtoverbrenging moest zo zijn, dat in-
derdaad in het gehele oppervlak van de epiphysairschijf een trek-
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Fig. 5 Constructietekening van het distractie-apparaat. 
kracht werd uitgeoefend, zodat niet bijvoorbeeld in het ventrale 
deel van de epiphysairschijf trekkrachten en in het dorsale deel 
drukkrachten ontstonden. 
Het tenslotte ontwikkelde systeem, wordt in figuur 5 weergegeven. 
De door de lichtmetalen huls omgesloten veer, levert een bepaalde 
kracht indien zij is gecomprimeerd. 
De huls met daarin de gecomprimeerde veer wordt gemonteerd tussen 
een tweetal Kirschnerdraden, die respectievelijk door de epiphysairkern 
en de diaphyse zijn aangebracht (zie figuur 6). 
De veer wordt in de huls gecomprimeerd door middel van een staafje, 
voorzien van een cylindrische verdikking die een iets grotere diameter 
heeft dan de windingen van de veer en een iets kleinere dan de binnen-
doorsnede van de huls. 
De huls is gefixeerd op de bovenste Kirschnerdraad en het uiteinde van 
de staaf loopt vrij door het fixatiebuisje wat op de distale Kirschner-
draad is gemonteerd. 
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Fig. 7 Het distractie-apparaat in gemonteerde en gedemonteerde toestand. 
Totaal gewicht 61 gr. 
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Het onderste deel van het staafje is voorzien van een schroefdraad, 
waarop de stelmoer is aangebracht, waarmee de lengte van het gehele 
systeem kan worden aangepast aan de toenemende afstand tussen de 
Kirschnerdraden. (zie fig. 7) 
Deze afstand neemt als gevolg van de groei tijdens het experiment 
toe. Door deze moer naar distaal te draaien kan de lengte van het 
systeem gelijk gehouden worden aan de lengte van het deel van de tibia 
wat tussen de beide Kirschnerdraden ligt. 
Indien het gehele systeem door middel van de bevestigingsbuisjes zo 
wordt aangebracht, dat veer, huls en het comprimerende staafje in el-
kaars verlengde liggen, treedt er geen noemenswaardige wrijvingsweer­
stand op. 
De veren welke werden gebruikt, dienden een zoveel mogelijk constante 
kracht te leveren die binnen zekere grenzen onafhankelijk was van de 
lengteverandering tengevolge van de groei. 
Deze grenzen werden bepaald, door het aantal malen per week dat de 
stelmoer kon worden bijgedraaid en door de te verwachten groeisnel-
heid. 
De kracht die een veer uitoefent, wordt door de wet van Hooke (1660) 
bepaald. Deze wet luidt: „Binnen de elasticiteitsgrens is de lengteveran-
dering in een veer evenredig met de kracht die zij teweegbrengt". 
Voor een zeer lange slappe veer, zou een kleine verandering in lengte 
relatief weinig verandering in kracht tengevolge hebben, voor ons expe­
riment waren echter lange slappe veren onbruikbaar, omdat het systeem 
van beperkte afmetingen moest zijn en een kracht van 800 gram per veer 
moest kunnen opbrengen. 
De voor de veer beschikbare lengte, werd beperkt door de afstand: fora­
men nutricium - epiphysairkern en bedroeg ± 40 mm, op het moment 
van operatie. Volgens de formule 
F G d 4 
С = — = 
f 8 Dm3 i f 
werden tenslotte veren berekend, die aan de bovengestelde eisen zo goed 
mogelijk voldeden. 
In deze formule is F: de gewenste veerkracht in N. G: een materiaal-
constante, de glijdingsmodulus. Dm: de gemiddelde windingsdiameter 
in mm's. 
d: de draaddikte in mm's en i.f.: het aantal windingen. 
C: de veerconstante genaamd, diende in deze formule zo klein mogelijk 
te zijn. 
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De in de formule voorkomende variabelen werden zo gekozen, dat hier-
aan werd voldaan, binnen de door het experiment bepaalde boven om-
schreven technische beperkingen. 
Voordat het gehele systeem werd aangebracht, werd met behulp van ge-
wichten iedere distractor apart geijkt en van een merkstreep op de cy-
lindrische verdikking en op de huls voorzien. 
Om deze merkstrepen bij elkaar te kunnen brengen, was in de huls een 
spleetvormige opening uitgespaard, zodat de merkstreep op de cylindri-
sche verdikking goed zichtbaar was. 
In de loop van het experiment hoefde er dus slechts voor te worden ge-
zorgd, dat door middel van de na-stelmoer de beide merktekens bij el-
kaar werden gehouden. Op grond van de gekozen veereigenschappen, 
kon worden aangenomen, dat de kracht die werd uitgeoefend ook in de 
periode tussen de momenten waarop het systeem werd nagesteld, slechts 
binnen nauwe en bekende grenzen veranderde. 
In het systeem werden tijdens het experiment twee typen veren aange-
bracht, die respectievelijk 800 en 400 gram tractie leverden. De veren 
die een tractiekracht van 800 gram dienden op te brengen, bleken dit 
te doen wanneer ze 9,6 mm werden ingedrukt. Bij een veronderstelde 
groei tussen de momenten waarop werd gemeten, van 1 mm, ontstaat er 
dus een krachtsverlies van 1 /9,6 X 800 = 83,3 gram. Dit is 10,4°/ van 
de totaal op te brengen kracht. Voor de veren, die 400 gram distractie-
kracht moesten leveren, was de benodigde indrukking 15 mm. Bij een 
veronderstelde tussentijdse groei van 1 mm is het krachtsverlies in deze 
veren 1/15 x 400 = 26,6 gram. Dit is 6,67r van de totaal op te brengen 
kracht. 
In het experiment werden deze grenzen zelden bereikt, omdat de tussen-
tijdse groei meestal minder dan 1 mm bedroeg. 
Omdat zowel mediaal als lateraal van de geopereerde extremiteit een 
distractor werd gemonteerd, werd in een proefdiergroep de proximale 
tibia-epiphysairschijf met 800 gram trekkracht belast en in een tweede 
groep met 1600 gram. 
Het is mogelijk dat bij de gebruikte constructie niet in de gehele door-
snede van de epiphysairschijf trekkrachten werden aangebracht, maar 
bijvoorbeeld drukkrachten aan de ventrale zijde en trekkrachten dorsaal. 
Om deze fouten zoveel mogelijk uit te sluiten en de verschillende groe-
pen onderling vergelijkbaar te houden, werd de proximale Kirschner-
draad steeds boven de top van de, licht koepelvormig verlopende, epi-
physairschijf geboord. 
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Paragraaf 4 De operatietechniek 
In eerste opzet werd geprobeerd, een intra-individuele vergelijking tus­
sen de geopereerde extremiteit met distractie en de contralaterale ge­
opereerde extremiteit zonder distractie, te verwezenlijken De proefdie­
ren verdroegen deze dubbele ingreep echter niet 
De dubbelzijdig geopereerde dieren verloren snel hun eetlust en stierven 
vaak na enkele dagen zonder dat bij obductie een duidelijke afwijking 
werd gevonden Het was daarom noodzakelijk als „blanco groep", 
d w z dieren waarbij wel Kirschnerdraden maar geen distractiekracht 
werd aangebracht een aparte groep dieren te gebruiken, zodat slechts 
een inter-individuele vergelijking van de gevolgen van het boren van de 
Kirschnerdraden, onafhankelijk van de aangebrachte distractiekracht, 
mogelijk was 
Er werd naar gestreefd in eerste instantie per nest evenveel representan­
ten te krijgen in respectievelijk de blanco groep en de beide groepen 
met distractie 
Doordat echter tijdens de operatie en in de periode erna tijdens het me­
ten van proefdieren, een aantal dieren door complicaties, hetzij stierven 
of voor de proef onbruikbaar werden, werd op den duur de verdeling 
van de verschillende expenmentvormen over de diverse nesten toch on­
regelmatig De weggevallen dieren, werden door nieuwe exemplaren 
vervangen, uit een nest van later datum De nestgrootte bij het, door ons 
gebruikte, ras proefdieren is gemiddeld negen 
De dieren werden in narcose geopereerd 
Voor de inleiding werd 15 mg Pentothal intraveneus per kg lichaamsge­
wicht gebruikt en у
г
 mg Atropine, waarna de dieren werden gein-
tubeerd en in narcose gehouden met een mengsel van lachgas-zuurstof 
en fluothane 
De te opereren extremiteit werd geschoren en gejodeerd Het proefdier 
werd vervolgens op een uit kunststof vervaardigd operatieblad gefixeerd, 
met de mediale zijde van de poot naar boven, tussen een aantal opstaan­
de pennen bij de heup, de knie en de enkel 
Dit operatieblad was evenals het blad van de operatietafel rontgendoor-
laatbaar, zodat het skelet van de te opereren extremiteit met beeldver­
sterker en monitor goed zichtbaar kon worden gemaakt 
De gehele opstelling van de bij de operatie gebruikte apparatuur is in 
figuur 8 weergegeven 
Aan het operatieblad was een beweegbare perspexarm bevestigd, die 
boven het operatieterrein kon worden gebracht In deze „zwaaiarm" 
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waren een aantal uit messing vervaardigde geleidebusjes aangebracht op 
een onderlinge afstand van 40 mm. 
Deze busjes dienden als geleide voor de in te boren Kirschnerdraden en 
bevatten een doorlaatopening met een diameter van VA mm. Wanneer 
deze zwaaiarm boven het operatieterrein was gebracht, kon de plaats 
van de in te boren Kirschnerdraad nauwkeurig worden vastgesteld. 
Het beeld zoals zich dat in deze fase van de operatie op de monitor ver-
toonde, wordt in figuur 9 weergegeven. 
Het proefdier werd zodanig gefixeerd, dat het saggitale vlak van de tibia 
evenwijdig liep met het operatieblad, deze ligging werd röntgenologisch 
gecontroleerd. 
Het operatieblad was op zijn beurt evenwijdig aan de zwaaiarm. 
Met behulp van een waterpas werd er voor gezorgd dat de stralenbundel 
van het röntgenapparaat het operatieblad loodrecht trof, zodat geen ver-
tekening optrad. 
Wanneer nu bij deze opstelling de cylinders van de messing geleidebus-
jes zich als cirkels op het monitorscherm projecteerden, werd het onder-
liggende tibiadeel loodrecht op zijn lengte-as getroffen wanneer de 
Fig. 8 Opstelling van de apparatuur bij de operatie. 
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Kirschnerdraden werden ingeboord. Als de opstelling op deze wijze tot 
stand was gebracht, werd de plaats van de geleidebusjes, ten opzichte 
van de lengterichting van de tibia bepaald. 
Het distale geleidingskanaal moest zich distaal van de tibio-fibulaire 
Synostose projecteren in verband met de intredeplaats van de arteria 
nutricia, welke niet mocht worden beschadigd. 
Bovendien moest de distale geleidingsopening centraal boven de dia-
physe liggen, zodat zo weinig mogelijk corticaal bot werd beschadigd, 
waardoor de kans op fracturen het kleinst was. 
De proximale geleidingsbus werd nauwkeurig boven de top van de licht 
convex verlopende epiphysairschijf gebracht, boven het bot van de epi-
physairkern. Vervolgens werden na een laatste röntgencontrole, de ge-
kozen Kirschnerdraden die een doorsnede van 1,4 mm hadden, inge-
bracht. 
Ze werden daartoe in steriele Jacobsklauw in een electrisch aangedre-
ven boor bevestigd. Met behulp van de hefboom aan deze boor beves-
tigd, werd nu de Kirschnerdraad door de huid tot op het bot gedrukt en 
vervolgens erdoorheen geboord. 
Fig. 9 Het bepalen van de plaats waar de proximale Kirschnerdraad zal 
worden ingeboord. 
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Fig. 10 Röntgenbeeld na het aanbrengen van de distractie-apparatuur. 
Nadat beide Kirschnerdraden op deze wijze waren bevestigd, werd de 
ligging ervan in twee onderling loodrechte richtingen, onder röntgen-
doorlichting, gecontroleerd. Hierna werd, behalve bij de blanco groep, 
het distractiesysteem bevestigd. Figuur 10 toont de postoperatieve toe-
stand. 
Met de beschreven techniek kon worden bereikt, dat de beide draden 
onderling evenwijdig liepen, onder een rechte hoek de lengte-as van de 
tibia kruisten en op de gewenste plaats lagen. 
Nadat de beharing in korte tijd weer normaal was geworden, presen-
teerde de toestand zich zoals in figuur 11 is afgebeeld. 
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Fig. 11 Een van de proefdieren twee weken postoperatief. 
Paragraaf 5 Complicaties 
Tijdens de operatie trad als meest voorkomende complicatie een fractuur 
op rond de diaphysaire Kirschncrdraad. Dit gebeurde vooral, wanneer 
de draad niet goed centraal door de diaphyse was geboord, zodat de 
corticalis te zeer werd verzwakt. 
Na enig experimenteren was gebleken, dat een doorsnede van de Kirsch-
nerdraden van 1,4 mm, de maximaal toelaatbare was. 
Bij grotere diameters traden er vrijwel steeds fracturen op en bij kleinere 
diameters ontstond er onder invloed van de tractie een niet acceptabele 
vervorming van de draad. 
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De meeste fracturen traden direct postoperatief, of tijdens de operatie 
op. Naast fracturen kwam het vooral in het begin van het experiment 
nogal eens voor, dat het kniegewricht werd geperforeerd, bij een eerste 
poging de proximale Kirschnerdraad in te boren. 
Omdat het gevaar bestond, dat deze dieren, ook als de draad bij een 
tweede poging goed kwam te liggen, de extremiteit toch niet normaal 
zouden belasten, werden ze buiten het experiment gelaten. 
Postoperatieve infectie rond de boorkanalen werd driemaal gezien, bij 
een totaal van 44 dieren die in eerste instantie in het experiment werden 
opgenomen. 
De dieren met een duidelijke infectie rond het boorkanaal, werden 
uiteraard ook buiten het experiment gehouden. 
Vijfmaal werd een dier uit een der proefgroepen verwijderd, omdat de 
fixatie van het distractiesysteem aan de Kirschnerdraden losliet. 
Twee dieren gingen verloren doordat ze door onbekende oorzaak stier-
ven, éen dier viel tijdens het wegen en moest worden afgemaakt 
Bij histologische controle tenslotte bleek bij drie dieren de epiphysair-
schi|f door de proximale Kirschnerdraad te zijn beschadigd, zodat de 
uitkomsten via deze dieren verkregen, onvoldoende betrouwbaar waren 
en met konden worden gebruikt. In totaal bleven voor het experiment 
30 dieren over, als volgt verdeeld over de verschillende proefgroepen 
negen dieren „blanco" (Kirschnerdraden zonder distractor), 
tien dieren met 800 gram distractie, 
elf dieren met 1600 gram distractie. 
Paragraaf 6 Het verzamelen van de meetgegevens 
Omdat, als gevolg van het operatietrauma de groei in de twee eerste 
postoperatieve etmalen stilstond, zoals ook bij andere experimenten be-
schreven (Brodin en Bisgard), werd de eerste meting van de afstand tus-
sen de twee meetpunten verricht op de 3e dag na de operatie. 
De operatiedagen waren zo gekozen, dat het meten tweemaal per week 
plaats kon vinden telkens van alle dieren tegelijk, met gelijke tussen-
pozen De ene dag werd 's morgens de andere 's middags gemeten, zodat 
de tussenliggende periode steeds 3 ^ dag bedroeg. 
Gedurende zes weken werd zodoende tweemaal per week een meting 
verricht Hierbij werd zowel de afstand tussen de meetpunten van de 
mediale als ook van de laterale distractor respectievelijk Kirschnerdra-
den geregistreerd. Als meetpunten, werden de cylindrische uitsteeksels 
gebruikt die op de buitenzijde van de fixatiebuisjes waren aangebracht. 
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De positie van deze uitsteeksels kwam overeen met de plaats van de 
Kirschnerdraden in het buisje. Het meten geschiedde steeds door twee, 
dezelfde ervaren dierverzorgers, waarbij de proefdieren zich opvallend 
rustig gedroegen. 
Voor iedere registratie werd steeds driemaal gemeten, waarbij in de 
meeste gevallen minstens twee gelijke waarden werden gevonden. Deze 
waarde werd dan geregistreerd. Waren de drie waarden onderling ver-
schillend, dan werd steeds van de twee waarden die het dichtst bij elkaar 
lagen de hoogste waarde genoteerd. Ter bepaling van de meetfout wer-
den een aantal duplometingen verricht en geregistreerd op respectievelijk 
Fig. 12 Meetklok met „speermaten". 
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de 17e, 30e en 39e dag van het experiment. De bepaling van de meet-
fout werd driemaal in de loop van het experiment herhaald, om na te 
gaan of de meetnauwkeurigheid veranderde, doordat degene die de me-
tingen uitgevoerd, meer routine opdeed. 
Een significante verandering in de meetnauwkeurigheid in de loop van 
het experiment kon niet worden vastgesteld. 
De meetfout bedroeg in de loop van het gehele experiment nooit minder 
dan twee en nooit meer dan drie procent. 
Bij de operatie werd het gewicht van de dieren vastgesteld, waarna dit 
verder eenmaal per week gedurende het experiment werd bepaald. Het 
Fig. 13 Het gebruik van de meetklok; de kleine wijzer geeft de afstand tus-
sen de meetpunten in mm aan, de grote wijzer in IO2 mm. 
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gemiddelde gewicht bij operatie bedroeg 2100 gram, het kleinste dier 
woog 1800 gram, het grootste 2200 gram. 
Bij het einde van het experiment bedroeg het gemiddelde gewicht 2510 
gram, het kleinste dier woog toen 2340 gram, het grootste 2910 gram. 
Alle voor het onderzoek gebruikte dieren, vertoonden een gewichtstoe-
name tijdens de periode waarin het experiment werd uitgevoerd. 
De afstand tussen de meetpunten werd bepaald met behulp van een 
meetklok zoals afgebeeld in figuur 12 en figuur 13. 
Het meetbereik van deze meetklok bedroeg 1 cm en de nauwkeurigheid 
Ю
-
'
2
 mm. Het meetbereik kon worden afgesteld met behulp van de af­
gebeelde „speermaten" van respectievelijk 4 en 5 cm, zodat het meet­
bereik kon worden aangepast aan de lengtetoename van de tibia en de 
daardoor toegenomen afstand tussen de twee meetpunten. 
Van alle proefdieren vond de eerste meting plaats op de 96e en de laat­
ste op de 138e levensdag. Voor de laatste groep die bij operatie één 
week ouder was, werden deze getallen respectievelijk 103 en 145. 
Bij iedere meting werden de intrede- en uittredeplaatsen van de Kirsch-
nerdraden geïnspecteerd, waarbij gelet werd op de fixatie in het bot en 
de eventuele tekenen van infectie rond het boorkanaal. 
Bovendien werden bij het meten de merkstrepen op de huls en de cylin-
drische verdikking van de comprimerende staaf met behulp van de stel-
moer weer bij elkaar gebracht, om de grootte van de distractiekracht 
constant te houden. Na de laatste meting werden de proefdieren gedood, 
door middel van een overdosering van Nembutal intraveneus. 
Van elk dier werden de beide tibiae vervolgens uitgeprepareerd na 
exarticulatie in de knie, de niet geopereerde zijde diende in het histolo-
gisch onderzoek als controle. De Kirschnerdraden werden verwijderd. 
Paragraaf 7 Het histologisch onderzoek 
Voor fixatie en ontkalking van het proximale VJ deel van de uitgepre-
pareerde tibiae werd een oplossing van 5% trichloor azijnzuur gebruikt. 
Het voordeel van deze methode is, dat de kleurbaarheid van het weef-
sel behouden blijft. 
Voor het inbedden in paraffine werd gespoeld met respectievelijk 70%, 
80% en 96% alcohol, om zoveel mogelijk water te onttrekken. 
Daarna werd het te verwerken materiaal in paraffine ingebed. 
Voor het snijden van de preparaten werd een Leitz microtoom gebruikt. 
De snijdikte bedroeg 6 μ. 
De snijrichting werd loodrecht op het kanaal van de ingebrachte Kirsch-
nerdraad gekozen ter plaatse van de eminentia intercondyloidea. 
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Bij de controle extremiteiten, waarbij dus geen boorkanaal kon worden 
gebruikt ter bepaling van de snijrichting, werd de lijn door de tuberositas 
tibiae en de eminentia ter bepaling van de snijrichting gebruikt. Van 
iedere extremiteit werden een drietal coupes vervaardigd en gekleurd 
respectievelijk met de methode volgens Goldner, met hematoxyline-
eosine en volgens de Alcian Blue-P.A.S. methode. 
Bij het histologisch onderzoek van het materiaal werd met behulp van 
de lichtmicroscoop gelet op: 
- de ligging van het boorkanaal ten opzichte van de epiphysairschijf, 
- de handhaving van de normale rangschikking van de cellen in de 
diverse lagen van de epiphysairschijf, met name in de proliferatieve 
laag. 
- het niveau tot waar, aan de epiphysaire zijde van de groeischijf, de 
capillairen nog doordrongen, 
- het voorkomen van mitosen in de laag van de rustende cellen, 
- het voorkomen van verbindende ossale bruggen tussen de epiphy-
saire en metaphysaire zijde van de epiphysairschijf. Deze verbin-
dingen zouden kunnen betekenen, dat de epiphysaire zijde van de 
vascularisatie, van de epiphysaireschijf in aanzienlijke mate was 
Fig. 14 De fotomicroscoop microvideomat II combinatie. (Zeiss) 
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Fig. 15 Werkingsschema van de fotomicroscoop microvideomat combinatie. 
beschadigd, zoals in hoofdstuk II, par. 6 werd besproken. Ossale 
bruggen werden echter in geen van onze preparaten gevonden. 
Tenslotte werd een kwantitatief histologisch onderzoek verricht in de 
diverse lagen der epiphysairschijf, met behulp van de microvideomat-
fotomicroscoop II combinatie (Zeiss) welke is afgebeeld in figuur 14. 
Het werkingsschema van deze apparatuur is weergegeven in figuur 15. 
Met behulp van deze combinatie is het mogelijk in een deel van een 
microscopisch preparaat tellingen van het aantal cellen te verrichten, 
waarbij een deel van het microscopisch beeld met behulp van electroni-
sche diafragma's wordt afgeschermd. Het percentage van het afge­
schermde oppervlak ten opzichte van het totaal oppervlak van het 
geprojecteerde microscopische beeld, is afleesbaar, zodat de gevonden 
aantallen tot absolute waarden voor het gehele oppervlak, dat wordt 
beoordeeld, kunnen worden omgerekend. 
De aldus verkregen waarden, zijn dan niet meer afhankelijk van de 
grootte van het afgeschermde deel van het preparaat. 
Een beeld van een afgeschermd preparaatgedeelte is weergegeven in 
figuur 16. 
De kleuring volgens Goldner bleek in deze apparatuur het meest con­
trastrijk en daardoor het meest bruikbaar, zodat 60 preparaten op deze 
wijze konden worden beoordeeld waarbij tellingen werden verricht van 
het aantal cellen in de diverse microscopisch-anatomisch onderscheiden 
lagen van de epiphysairschijf. 
Steeds werden per microscopisch-anatomisch onderscheiden laag in een 
drietal afgeschermde gebieden tellingen verricht respectievelijk in de 
laag der rustende cellen, de proliferatieve laag en in de laag der hyper-
trofische cellen. In dit laatste gebied werden alleen die cellen geteld, die 
nog kernhoudend waren. 
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Fig. 16 Afgeschermd deel van een preparaat, waarin cellen van de prolife-
ratieve laag werden geteld. 
Met behulp van dezelfde microvideomat-apparatuur werd de hoogte van 
de epiphysairschijf gemeten. Onder hoogte werd in dit geval verstaan, 
de afstand tussen de top van de metaphysaire sinussen en de metaphy-
saire zijde van de epiphysaire botplaat. 
De hoogte werd per preparaat op een drietal plaatsen bepaald, te weten 
zover mogelijk dorsaal en zover mogelijk ventraal in het preparaat, en 
op een punt gelegen op het midden van de afstand tussen de twee bo­
vengenoemde plaatsen. Deze bepaling werd verricht naar aanleiding van 
de publicaties van Smith en Cunningham en van Hert, waarin een toe­
name van de hoogte van de epiphysairschijf wordt beschreven, onder in­
vloed van trekkrachten. 
Bij het kwantitatief beoordelen van microscopische beelden dient de 
onderzoeker zich te realiseren, dat een tweedimensionaal beeld als re­
presentatief wordt geaccepteerd voor een driedimensionale structuur. 
Bij coupes in het horizontale vlak door de epiphysairschijf, werd door 
o.a. Sybrandy (1961) en Ring (1958) een zeer constante verdeling van de 
celkolommen in de proliferatieve en in de hypertrofische laag gevonden. 
Per mm2 horizontale doorsnede werden gemiddeld 1000 celkolommen 
aangetroffen, in de proximale tibia-epiphyse bij het konijn. 
Daar bovendien de snijrichting, de snijdikte en het gebied waaruit de 
coupes werden genomen constant werden gehouden, konden de door 
ons gebruikte preparaten en de er aan ontleende gegevens als onderling 
vergelijkbaar en representatief voor de gehele epiphysairschijf worden 
beschouwd. 
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Hoofdstuk V 
BESPREKING VAN DE RESULTATEN VAN HET 
EXPERIMENT, EN CONCLUSIES 
Paragraaf 1 De gegevens verkregen uit de uitwendig gemeten 
lengtegroei 
De gegevens zouden het antwoord moeten vormen op de vraag, of de 
groeisnelheid onder invloed van distractiekrachten toeneemt, en zo ja 
hoe de groeisnelheid afhangt van de aangebrachte kracht. 
De gegevens werden overgebracht op ponskaarten, zodat ze voor me­
chanische verwerking geschikt werden. Bij het noteren en controleren 
van de gevonden waarden, bleken er af en toe grote onregelmatigheden 
voor te komen, waarbij een extreem grote dan wel een extreem kleine 
soms zelfs negatieve groei werd gevonden. 
Deze onregelmatigheden waren ten dele te wijten aan het feit dat de 
proefdieren het distractieapparaat of de Kirschnerdraden, door stoten 
tegen de kooiwand aan, verbogen. 
Bij het verwerken van de waarnemingen werden deze plotselinge onre­
gelmatigheden verder als „stoten" betiteld. 
In het gehele materiaal werden deze „stoten" opgezocht en werden de 
waarnemingen hiervoor gecorrigeerd. 
1.1 Verwerking van de waarnemingen 
Voor elk proefdier zijn de verschillen van elk paar opeenvolgende leng-
temetingen berekend, zowel aan de mediale als aan de laterale zijde, en 
vervolgens zijn deze verschillen in grafieken uitgezet tegen de leeftijd. 
Deze verschillen zijn een indicatie voor de groei in de betreffende tijds­
intervallen (van ЗІ2 dag). In deze grafieken treden soms grote onregel­
matigheden op. Er waren twee typen van onregelmatigheden te onder­
scheiden: 
Type a: Een extreem groot verschil, voorafgegaan of gevolgd door een 
extreem klein verschil. 
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Bij type a wordt een verschil als extreem beschouwd indien het minstens 
60.IO'2 mm van de omliggende waarden afwijkt. Daar een extreem ver-
schil voldoende gecompenseerd moet worden door het andere tegenge-
stelde verschil werd vervolgens de eis gesteld dat hun gemiddelde niet 
meer dan 30.10"2 mm van de omliggende verschillen mag afwijken. 
Type b: Een extreem verschil, groot of klein, maar niet gevolgd door 
een compenserend extreem verschil. 
Bij het type b werd een verschil als extreem beschouwd indien het klei-
ner was dan -40.IO-2 mm dan wel meer dan 100.10"2 mm van de omlig-
gende verschillen afwijkt. Bij het bestuderen der gegevens bleken dit de 
grenzen te zijn, waarbinnen tenminste 83,3% van de gevonden waarden 
lagen. 
Onregelmatigheden van type a kunnen ontstaan als er bij een bepaalde 
meting een grote afleesfout wordt gemaakt en de volgende meting weer 
juist is verricht (wanneer dit b.v. een afwijking naar boven is zal het 
eerste verschil extreem groot en het volgende extreem klein zijn). 
Onregelmatigheden van het type b kunnen worden veroorzaakt door een 
„stoot": Eén lengteverschil geeft dan niet de juiste groei in dat tijds-
interval aan, maar de volgende verschillen wel. 
Vanwege de onregelmatigheden zojuist genoemd, is besloten de twaalf 
gemeten groeiverschillen per proefdier waar nodig, eerst te corrigeren 
en daarna samen te voegen tot drie groepjes van vier. 
De groei werd dus verder beschouwd over drie perioden van elk twee 
weken. 
Bij de konijnen van de nesten nr. 1, 2 en 3 correspondeerden de drie 
perioden met de leeftijden van: 12-14 weken (eerste periode), 14-16 we-
ken (tweede periode) en 16-18 weken (derde periode). 
Bij nest 4 correspondeerden de perioden met leeftijden van respectieve-
lijk 13-15 weken, 15-17 weken en 17-19 weken. 
Bij het verdere onderzoek is in het algemeen geen rekening gehouden 
met deze kleine afwijking bij nest 4 en wordt uitsluitend gesproken over 
de eerste, tweede en derde periode. 
1.2 Correcties 
Per proefdier werd voor elke periode de gemiddelde groei per halve 
week bepaald. Dit gemiddelde werd berekend over de vier beschikbare 
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lengteverschillen, indien deze bekend waren en geen onregelmatigheden 
van de twee typen beschreven onder 1.1 bevatten. 
Kwam er een onregelmatigheid van type a voor en viel er geen pe-
riodegrens tussen de twee betrokken waarnemingen, dan behoefde er 
natuurlijk niet gecorrigeerd te worden. Als de twee waarnemingen wel 
tot twee verschillende perioden behoorden, dan werden beide waarne-
mingen vervangen door hun gemiddelde. 
Onregelmatige verschillen van het type b zijn bij de berekening van het 
gemiddelde buiten beschouwing gelaten (zodat het gemiddelde dan over 
minder dan vier getallen werd berekend). 
Ter toelichting volgt hier een voorbeeld van de correctieprocedure. 
Stel de volgende lengteverschillen zijn waargenomen (10-2 mm): 
35, 83, 90, 207, -63 , 81, 50, -42, 52, 71, 53, 188. 
Worden deze lengteverschillen uitgezet tegen de leeftijd, dan ontstaat 
het beeld zoals weergegeven in grafiek I. (fig. 17) 
De vierde en vijfde waarneming (207, -63) vormen samen een onregel-
matigheid van het type a. Omdat de grens van de eerste en tweede pe-
riode hier tussenin valt, worden beide waarnemingen vervangen door 
hun gemiddelde: 72. 
groei in 10 mm 
200 
150 
100 
50 
0 
- 5 0 
3 e periode 
• t i j d 
Fig. 17 Fictieve waarnemingsreeks als voorbeeld van de gevolgde correctie-
procedure. 
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De achtste waarneming (-42) is een extreem klein verschil van het type 
b, omdat deze kleiner is dan -40.102 mm. 
Deze waarneming wordt bij de berekening van het gemiddelde over de 
tweede periode buiten beschouwing gelaten. 
De twaalfde waarneming (181) is een extreem groot verschil van het 
type b, want deze wijkt meer dan 100.IO"2 mm van de omliggende waar-
nemingen af. Deze wordt buiten beschouwing gelaten. 
De drie periode gemiddelden worden dan (afgerond): 
(35 + 83 + 90 + 72)/4 = 70 
(72 + 81 + 50)/3 = 68 
(52 + 71 + 53)/3 = 59 
Opmerking: 
Waarnemingsreeksen met zovele te corrigeren onregelmatigheden als in 
dit gefingeerde voorbeeld, kwamen in het experiment niet voor. Late-
raal zowel als mediaal waren per proefdier in de reeks groeiverschillen 
nooit meer dan twee correcties noodzakelijk. 
1.3 De meetresultaten 
De verdeling van de experimentvormen over de vier nesten proefdieren 
is door sterfte, fracturen en infecties bij een aantal proefdieren, onregel-
matig geworden zoals blijkt uit tabel I. 
Tabel I: Aantallen konijnen per nest per behandeling. 
Behandeling: 
Blanco 
Distractie 800 gram 
Distractie 1600 gram 
Totaal: 
Nest nr. 
1 2 3 4 
3 2 1 3 
1 0 6 3 
0 4 2 5 
4 6 9 11 
totaal 
9 
10 
11 
30 
In tabel II zijn de gecorrigeerde waarnemingen samengevat: 
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Tabel II De gecorrigeerde waarnemingen per experimentvorm. Weergege­
ven zijn de gemiddelden en de standaardafwijkingen van de gemiddelde 
groei in een halve week, en over de gehele periode per nest alsook vooi alle 
nesten samen per experimentvorm, in 10- J mm 
Distractie 0 gram 
(Blanco) 
1 
Nest 1 : Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest 2: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest 3: Gem. = 
S D . = 
Aant. waarn.: 
Nest 4: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Alle nesten Gem. = 
Samen· S.D. = 
Aant waarn.· 
Distractie 800 gram 
1 
Nest 1 : Gem. = 
S.D. = 
Aanl. waarn.: 
Nest 2: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest 3: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest 4: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Alle nesten Gem. = 
Samen: S.D. = 
Aant. waarn.: 
mediaal 
cper. med.2med.3 
92. 97. 69. 
13. 12. 46. 
(3) 
87. 
28. 
(2) 
125. 
(1) 
73. 
19. 
(3) 
88. 
22. 
(9) 
(3) 
73. 
13. 
(2) 
84. 
(1) 
63. 
15. 
(3) 
79. 
18. 
(9) 
mediaal 
(2) 
58. 
3. 
(2) 
81. 
(1) 
45. 
17. 
(3) 
59. 
24. 
(8) 
!eper.med.2med.3 
69. 66. 52. 
(1) 
(0) 
88. 
13. 
(6) 
68. 
8. 
(3) 
80. 
14. 
(10) 
(1) 
(0) 
63. 
14. 
(6) 
60. 
15. 
(3) 
63. 
12. 
(10) 
.
 ( 1 ) 
(0) 
64. 
34. 
(6) 
29. 
3. 
(3) 
52. 
30. 
(10) 
lat. Hat. 2 
43. 73. 
18. 15. 
(3) 
52. 
7. 
(2) 
43. 
(0 
47. 
16. 
(3) 
47. 
13. 
(9) 
(3) 
31. 
13. 
(2) 
56. 
(О 
38. 
6 
(3) 
50. 
21. 
(9) 
lat.llat.2 
64 61 
(1) 
(0) 
47. 
30. 
(6) 
60. 
16. 
(3) 
52. 
25. 
(10) 
(1) 
(0) 
47. 
25. 
(6) 
65. 
9. 
(3) 
54. 
21. 
(10) 
med. 
lat.3totaal 
86. 261. 
65. 77. 
(2) 
51. 
20. 
(2) 
98. 
(1) 
25. 
10. 
(3) 
56. 
40. 
(8) 
(2) 
218. 
37. 
(2) 
290. 
(1) 
181. 
36. 
(3) 
224. 
57. 
(8) 
med. 
lat.3totaal 
79. 187. 
(1) 
(0) 
48. 
15. 
(6) 
43. 
11. 
(3) 
49. 
17. 
(10) 
(1) 
(0) 
215. 
49. 
(6) 
157. 
21. 
(3) 
195. 
46. 
(10) 
lat. 
totaal 
197. 
94. 
(2) 
134. 
26. 
(2) 
197. 
(1) 
111. 
20. 
(3) 
149. 
56. 
(8) 
lat. 
totaal 
204. 
(1) 
(0) 
141. 
59. 
(6) 
167. 
17. 
(3) 
155. 
50. 
(10) 
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Distractie J 600 gram 
1 
Nest 1: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest 2: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest3 : Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Nest 4: Gem. = 
S.D. = 
Aant. waarn.: 
Alle nesten Gem. = 
Samen: S.D. = 
Aant. waarn.: 
mediaal 
eper.med.2med.3 
**** 
**** 
(0) 
75. 
26. 
(4) 
56. 
71. 
(2) 
75. 
11. 
(5) 
72. 
29. 
(Π) 
**** 
**** 
(0) 
69. 
12. 
(4) 
56. 
11. 
(2) 
65. 
11. 
(5) 
65. 
11. 
(11) 
**** 
* * * A 
(0) 
61. 
16. 
(4) 
69. 
4. 
(2) 
52. 
16. 
(4) 
59. 
15. 
(10) 
lat. Hat. 2 
**** 
Λ * * * 
(0) 
77. 
31. 
(4) 
100. 
6. 
(2) 
73. 
38. 
(5) 
79. 
31. 
( Π ) 
* * * -Η 
* * ί: + 
(0) 
62. 
20. 
(4) 
76. 
46. 
(2) 
48. 
14. 
(5) 
58. 
23. 
(Π) 
med. 
lat. 3 totaal 
и * * * 
f i t * 
(0) 
66. 
5. 
(4) 
61. 
13. 
(2) 
36. 
21. 
(5) 
52. 
21. 
(Π) 
* * * + 
**** 
(0) 
205. 
31. 
(4) 
181. 
87. 
(2) 
195. 
18. 
(4) 
196. 
37. 
(10) 
lat. 
totaal 
• ' * * 
л <Ъ f 
(0) 
206. 
42. 
(4) 
236. 
66. 
(2) 
156. 
19. 
(5) 
189. 
47. 
(Π) 
Voor elke experimentvorm werden per nest en ook voor alle nesten te­
zamen de gemiddelden, de standaardafwijkingen van de gemiddelde 
groei (mediaal en lateraal) per periode als ook voor de totale experi­
mentduur opgegeven. 
In de grafiek (fig. 18) worden voor elke experimentvorm de gemiddelde 
groei met aan weerszijden de standaardafwijking, per periode weergege­
ven zowel voor de mediale als voor de laterale zijde. 
1.4 De standaardafwijking van de meetfout 
Op de 17e, 30e en 39e dag werden de metingen in duplo verricht. Dit 
waren in totaal 62 duplometingen. Hieruit werd de standaardafwijking 
(sd) van de meetfout op de gebruikelijke wijze bepaald volgens de for­
mule: 
1 1 η — à] 
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GEMIDDELDE GROEI ( in 3 1/2 dagen) PER PERIODE 
MEDIAAL 
І 
1 е ι 3 е p e r i o d e 
LATERAAL 
1« Ι 3 е periode -
12 14 16 18 12 14 
weken 
o
 =
 distraktie 0 g , Δ = distraktie 800 g ; · 
16 18 
weken 
= distraktie I600 g 
Hierin is d¡ (i = 1,. . ., η) het verschil tussen het ie paar duplometingen ; 
Sd bedroeg 4.1 eenheden. Dit betekent, dat de standaardafwijking van de 
meetfout in het gemiddelde groeiverschil over een periode (waarin geen 
te corrigeren onregelmatigheden voorkwamen) 4.1 V 2/4 = 1,45 een­
heden bedroeg. Daar deze gemiddelde verschillen in de regel tussen de 
50 en de 80 eenheden lagen, komt dit neer op een meetfout van 2 à 3% 
hetgeen te verwaarlozen is ten opzichte van de spreiding in deze gemid-
delde verschillen tussen de proefdieren (zie tabel II). 
1.5 Het verband tussen de groeisnelheid en de grootte van de distractie-
kracht 
Omdat in de metingen een aantal onregelmatigheden voorkwamen, die 
niet werden gecorrigeerd daar ze binnen de arbitrair gekozen grenzen 
vielen, werd niet aangenomen dat de metingen normaal verdeeld waren 
en werd daarom gebruik gemaakt van verdelingsvrije methoden. 
Voor de gegevens betreffende de groeisnelheid tussen de mediale en tus-
sen de laterale meetpunten werd de invloed van de grootte van de dis-
tractiekracht onderzocht. 
Dit gebeurde voor elke periode afzonderlijk en voor de totale duur van 
het onderzoek. 
Met mogelijke nest- en/of geslachtsinvloed is hierbij geen rekening ge-
houden. 
Bij de mediale groei werd geen aanwijzing gevonden voor een toename 
van de groei met de distractiekracht. 
In de tweede periode werd zelfs een lichte aanwijzing gevonden voor een 
afname van de groei met distractiekracht (P = 0.10). 
Bij de laterale groei was voor de eerste periode een systematische toe-
name van de groei met distractiekracht aan te tonen (P = 0.01). 
In de tweede en derde periode kon in het geheel geen invloed van de 
distractiekracht meer worden aangetoond. Voor de totale laterale groei 
was deze invloed nog juist significant (P = 0.04). 
Bij één van de konijnen met een distractiekracht van 1600 gram ver-
toonde de laterale groei extra veel onregelmatigheden. 
De desbetreffende gegevens zijn in het onderzoek wel gehandhaafd 
(uiteraard na de bovenbeschreven correcties), omdat afwijkende waar-
den bij de toepassing van de verdelingsvrije methoden weinig invloed 
hebben op het resultaat. Indien de laterale waarnemingen van dit proef-
dier buiten beschouwing waren gebleven, zou het resultaat van de toets 
van Terpstra nauwelijks zijn veranderd (P = 0.02 voor de eerste pe-
riode, geen significant resultaat voor de tweede en derde periode, maar 
slechts een aanwijzing voor een trend ¡n totale groei (P = 0.07)) 
Bij de 9 blanco proefdieren, waarbij zowel mediaal als lateraal de groei 
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is bepaald, is de mediale groei in de eerste en tweede periode groter dan 
de laterale (dit is significant volgens de tekentoets Ρ = 0 004) 
Bij negen van de tien konijnen, onderworpen aan een distractiekracht 
van 800 gram, waarbij zowel mediale als laterale verschillen zijn be­
paald, is de mediale groei in de eerste periode ook groter dan de laterale 
(tekentoets Ρ = 0 02) 
Voor de proefdieren behandeld met een distractiekracht van 1600 gram, 
is in geen der drie perioden een verschil tussen mediale en laterale groei 
aantoonbaar 
Op grond van het voorafgaande kan men vermoeden dat er een verband 
bestaat tussen het verschil van mediale en laterale groei en de distrac­
tiekracht Dit werd onderzocht met de toets van Terpstra tegen verloop 
Het bleek dat in de eerste en in de tweede periode dit verschil significant 
afnam met de distractiekracht (P = 0 01 respectievelijk Ρ = 0 04) 
Voor de derde periode werd geen enkele aanwijzing gevonden voor een 
dergelijk verband (P = 0 92) 
Voorts is nog onderzocht hoe de groei samenhangt met de periode 
Daartoe is per proefdier de rangcorrelatie coefficient van Kendall be­
paald tussen de gemiddelde groei en het rangnummer van de periode 
Het gemiddelde ~ van deze rangcorrelatie coefficient is getoetst volgens 
het principe van de lineaire combinatie van de onafhankelijke toetsen 
Daarbij werd voor de mediale groei een zeer duidelijke correlatie met de 
periode gevonden bij de blanco groep en de groep met distractie 800 
gram, voor de latetrale groei alleen bij de groep met distractie 1600 
gram 
Dit blijkt uit het volgende tabelletje 
Tabel III Samenhang van de groei met de periode 
mediaal lateraal 
Groep 
Blanco 
Distractie 800 gram 
Distractie 1600 gram 
Alle proefdieren 
-0 96 
-0 67 
-0 33 
-0 63 
<10r> 
<10 » 
0 10 
< 1 0 3 
0 0 
- 0 13 
-0 39 
-0 20 
1 
0 50 
0 04 
0 10 
De tot nu toe vermelde resultaten doen vermoeden dat de distractie-
kracht, zo deze enige invloed heeft op de groei, het verschil tussen de 
mediale en de laterale groeisnelheid opheft Als er geen distractiekracht 
op de epiphysairschijf wordt uitgeoefend, is in de eerste en tweede pe-
riode de mediale groei significant sterker dan de laterale; bij een distrac-
tiekracht van 1600 gram is dit verschil in geen enkele periode meer aan-
toonbaar. 
Bij de analyses tot nu toe werd geen rekening gehouden met de moge-
lijkheid van een nest- en/of geslachtsinvloed. Om na te gaan of er een 
nestinvloed aantoonbaar was in de groeigegevens, werd per periode 
voor de mediale en laterale verschillen afzonderlijk, ongeacht de behan-
deling, de toets van Kruskal-Wallis toegepast. 
Deze analyse is beperkt tot de 22 mannelijke dieren om een mogelijke 
invloed van het geslacht te elimineren (er waren slechts 7 vrouwelijke 
dieren in het onderzoek betrokken). 
Er werd een significante nestinvloed gevonden voor de mediale verschil-
len in de eerste periode (P = 0.04) en voor de laterale verschillen in de 
derde periode (P = 0.05). 
Een aanwijzing voor een nestinvloed werd gevonden voor de mediale 
verschillen (P = 0.10) en voor de laterale verschillen in de tweede pe-
riode (P = 0.09). Voor de overige gevallen en voor de totale mediale en 
laterale groei werd geen significante nestinvloed gevonden. 
In de beide significante gevallen was de groei het geringste in het vierde 
nest; dit was ook het geval bij de mediale verschillen in de tweede pe-
riode. Bij de laterale verschillen in de tweede periode, was de groei in 
nest 1 groter dan in de drie andere nesten. 
Voor zover dus een nestinvloed aantoonbaar is, lijkt het erop dat vooral 
het vierde nest afwijkt. Het experiment bij deze dieren werd begonnen 
op het moment dat ze één week ouder waren dan dieren van de drie an-
dere nesten. Aangezien, althans de mediale groei, systematisch afneemt 
met de leeftijd, kunnen de geconstateerde nestinvloeden, met de ver-
schuiving van één week bij nest 4 samenhangen. 
De nestinvloed werd onderzocht zonder rekening te houden met de 
vorm van behandeling en de invloed van de behandeling werd onder-
zocht zonder rekening te houden met de nestinvloed. 
Er werd een (zwak) positieve invloed van de distractie op de laterale 
groei gevonden in de eerste periode, waarbij geen nestinvloed kon wor-
den aangetoond. Nest 4 echter is relatief het zwaarst vertegenwoordigd 
in de groep met distractiekracht 1600 gram. 
Het is dus mogelijk, dat het effect van de grotere distractiekracht is te-
gengewerkt door de groeieigenschappen van dit iets oudere nest. Daar-
om is de invloed van de distractiekracht nog eens onderzocht met uit-
schakeling van de nestinvloed. Hiertoe is voor elk nest afzonderlijk de 
toetsingsgrootheid van Terpstra voor het verloop van de groei met de 
distractiekracht berekend en vervolgens is deze grootheid gesommeerd 
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over de vier nesten en getoetst volgens het principe van de lineaire com­
binatie van onafhankelijke toetsen. Hierbij werd bij de mediale groei 
voor de eerste en tweede periode een aanwijzing gevonden dat deze af­
neemt met de distractiekracht (P = 0.09 resp. Ρ = 0.07). Hetzelfde 
geldt voor de totale groei (P = 0.07). 
Voor de laterale groei werd een systematische toename van de groei 
met de distractiekracht aangetoond in de eerste periode (P = 0.01). 
Bij de totale groei bestonden er zelfs geen aanwijzingen hiervoor. 
Men dient hierbij wel te bedenken dat de gevonden overschrijdingskan­
sen tamelijk onnauwkeurig zijn, omdat hier slechts vier toetsingsgroot-
heden werden gecombineerd met geringe, sterk uiteenlopende aantallen 
waarnemingen. Niettemin worden de conclusies dat de mediale groei 
onder invloed van de distractiekracht niet toeneemt, en dat de laterale 
groei in de eerste periode een systematische toename te zien geeft, in 
grote lijn bevestigd. Aangenomen mag worden, dat deze gevonden rela­
ties niet aan nestinvloed zijn toe te schrijven. 
De mogelijke invloed van het geslacht is onderzocht, door per nest per 
behandeling voor elk der perioden en voor de totale onderzoeksperiode 
de laterale en de mediale groei van de mannelijke en vrouwelijke dieren 
te vergelijken met de toets van Wilcoxon voor twee steekproeven. 
De toetsingsgrootheden zijn gesommeerd over nesten en behandelingen 
en getoetst volgens het principe van de lineaire combinatie van onafhan­
kelijke toetsen. Daarbij werd bij de mediale groei geen enkele aanwijzing 
voor geslachtsinvloed gevonden (voor de totale onderzoeksperiode 
Ρ = 0.94). Bij de laterale groei is er een aanwijzing dat de vrouwelijke 
dieren sneller groeien dan de mannelijke dieren (voor de totale onder­
zoeksperiode Ρ = 0.075). 
Paragraaf 2 De histologische gegevens, verkregen bij het 
onderzoek met de fotomicroscoop-videcmatcombinatie 
2.1 De invloed van de distractiekrachten op de verdeling van de cel-
dichtheden in de epiphysairschijf 
Zoals in hoofdstuk II paragraaf 5 is besproken, is de rol van de laag van 
de rustende cellen in de epiphysairschijf nog onduidelijk. In het verleden 
werd aangenomen dat deze laag „leverancier" voor de cellen in de pro-
liferatieve laag was. Waarnemingen van o.a. Lacroix die geen mitosen 
kon aantonen in dit gebied en transplantatieproeven van Holtrop toon­
den aan dat de cellen in de laag van de rustende cellen nooit overgaan 
naar de proliferatieve cellaag. Wanneer onder invloed van distractie-
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krachten de groeisnelheid toeneemt zoals o.a. beschreven door Smith en 
Cunningham en Hert, dan zou daarbij met name de hoogte van de pro-
liferatieve cellaag groter worden door toename van het aantal cellen 
hierin. 
Nagegaan werd in ons experiment of dit het geval was en of onder in-
vloed van de distractiekrachten toename dan wel afname van het aan-
tal cellen per laag optrad of mogelijk toename van het aantal cellen in 
de ene laag en afname van het aantal cellen in een andere. 
Hierbij dienden de coupes van de proximale tibia-epiphysairschijven 
van de niet geopereerd extremiteiten als contrôle. 
Er werden tellingen verricht van het aantal cellen in respectievelijk de 
laag van de rustende cellen (verder aangeduid met R), de laag van de 
proliferatieve cellen (aangeduid met P) en de hypertrofische cellaag 
(aangeduid met H). 
Het oppervlak van het preparaat dat werd beoordeeld werd aangeduid 
met F, was constant, en kwam overeen met een ware objectgrootte van 
0.19 mm2. 
Om de diverse gebieden waarin tellingen werden verricht af te grenzen 
van de omgeving en om een zo homogeen mogelijk gebied te kunnen 
vinden, werd het gebied waarin geteld werd met diafragma's afge-
schermd (zie figuur 16). 
Het percentage wat dit afgeschermde deel van het totale beoordeelde 
oppervlak vormde, werd opgegeven als b, het aantal daarin getelde cel-
len als a. 
Per coupe werden per laag drie tellingen verricht welke werden gemid-
deld. 
Bij dit onderzoek werden negen paren coupes van respectievelijk geope-
reerde en controle poot beoordeeld uit de groep met 1600 gram distrac-
tie, negen paren uit de groep met 800 gram distractie en vijf paren uit 
de blanco groep. Om vergelijking van de metingen onderling mogelijk te 
maken, werden deze genormeerd. 
Als a het aantal cellen is geteld over een percentage b van het beeldvlak 
F, is de celdichtheid d = 100 a/b 7r. 
Daar F constant is en overeenkomt met een objectgrootte van 0.19 mm2 
is de celdichtheid een grootheid die vergelijkbaar is voor de verschillen-
de metingen. 
Bij de vergelijking van de verschillende metingen van de celdichtheid 
binnen een laag in een coupe viel op, dat de gevonden waarden sterk 
uiteen liepen. 
Desondanks zijn toch de gemiddelden van de celdichtheden per laag per 
proefdier als vergelijkingsgrootheid gebruikt. 
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Daar waarden van b kleiner dan 10 als te onnauwkeurig werden be-
schouwd, zijn de gemiddelde celdichtheden alleen berekend over die 
metingen waarbij b groter dan of gelijk is aan 10 
Indien er minder dan twee metingen verkregen waren, die aan dit crite-
rium voldeden, werd het gemiddelde als onbekend verondersteld 
Gezien het feit dat deze gemiddelden uiteindelijk op verschillende aan-
tallen onderling sterk uiteenlopende waarden gebaseerd waren en dus 
met alle even nauwkeurig, is voor de analyse voor deze gemiddelden ge-
bruik gemaakt van verdelingsvrije methoden (zie tabellen IV, V en VI) 
Met de tcets van Kruskdl-Wallis is nagegaan, of de celdichtheden in de 
drie onderzochte lagen van de epiphysairschijf bij de drie groepen proef-
dieren systematisch verschilden, in de geopereerde poten 
Ter controle is hetzelfde gedaan met de celdichtheden gevonden in de 
contrôlepoten In geen van beide soorten kon een systematisch verschil 
tussen de drie groepen worden aangetoond 
Tabel IV Gemiddeld aantal cellen per oppervlakte eenheid (0 19 mm-) bij 
de „blanco ' proefdieren (Geopereerd zonder distractie) 
Legenda 
R = rubtende cellen 
Ρ = proliferende cellen 
Η = hypertrofische cellen 
contrôle = niet geopereerde poot 
geopereerd = geopereerde poot 
- = gegevens weggelaten daar in twee of drie metingen b < 10 
Proefdier nr 
662 
665 
666 
685 
686 
696 
Aantal 
Gemiddelde 
S D 
R 
124 
146 
179 
214 
-
202 
5 
173 0 
37 7 
geopereerd 
Ρ 
63 
75 
40 
44 
40 
36 
6 
49 7 
157 
Η 
158 
161 
154 
203 
181 
-
5 
171 4 
20 5 
R 
275 
148 
157 
187 
177 
248 
6 
198 7 
51 3 
controle 
Ρ 
63 
42 
31 
46 
74 
61 
6 
S2 8 
167 
Η 
259 
106 
120 
214 
103 
209 
6 
168 
67 
85 
Tabel V: Idem als tabel IV voor de groep proefdieren behandeld met 800 
gram distractiekracht. 
Proefdier nr.: 
641 
649 
651 
653 
658 
659 
692 
694 
697 
Aantal 
Gemiddelde 
S.D. 
R 
392 
206 
-
176 
177 
164 
219 
193 
241 
8 
220.2 
74.0 
geopereerd 
Ρ 
93 
140 
65 
42 
70 
55 
43 
55 
83 
9 
71.8 
30.7 
Η 
313 
216 
184 
181 
190 
142 
175 
150 
225 
9 
197.3 
51.0 
R 
198 
213 
-
94 
150 
184 
-
194 
185 
7 
174.0 
40.2 
controle 
Ρ 
78 
41 
84 
49 
64 
49 
47 
63 
74 
9 
60.4 
16.0 
Η 
154 
190 
187 
149 
140 
164 
175 
153 
234 
9 
171.8 
28.9 
Tabel VI: Idem als tabellen IV en V voor de groep proefdieren behandeld 
met 1600 gram distractiekracht. 
Proefdier nr.: 
647 
648 
660 
661 
663 
682 
683 
684 
688 
Aantal 
Gemiddelde 
S.D. 
R 
182 
234 
75 
160 
162 
-
186 
219 
202 
8 
177.5 
48.8 
geopereerd 
Ρ 
54 
94 
49 
35 
51 
65 
68 
50 
51 
9 
57.3 
16.6 
Η 
170 
244 
90 
246 
109 
218 
217 
158 
198 
9 
183.3 
56.1 
R 
162 
_ 
106 
215 
112 
203 
147 
204 
311 
8 
182.5 
66.5 
controle 
Ρ 
39 
— 
42 
33 
34 
55 
32 
48 
91 
8 
46.8 
19.6 
Η 
145 
-
109 
222 
114 
242 
169 
218 
214 
8 
179.1 
52.0 
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Er is dus geen aanwijzing dat het aanbrengen van distractiekrachten van 
een grootte zoals in ons experiment (d.w.z. lager dan het lichaamsge-
wicht) op de epiphysairschijf een verandering in het normale verdelings-
patroon van de celelementen over de verschillende lagen tot gevolg 
heeft. 
2.2 Onderzoek naar het operatieeffect 
Met de symmetrietoets van Wilcoxon werden de gemiddelde celdicht-
heden van de geopereerde poten vergeleken met de overeenkomstige 
contrôlepoten voor iedere laag apart, en voor het totaal. 
In geen van de drie proefdiergroepen (blanco, 800 gram en 1600 gram 
distractie) was een verschil tussen geopereerde en controle extremiteit 
aantoonbaar. 
Het ontbreken van een aantoonbaar verschil tussen de geopereerde ex-
tremiteiten in de blanco groep en de controle extremiteiten in deze groep 
betekent dat de operatie d.w.z. het aanbrengen van de Kirschnerdraden 
alleen geen aantoonbaar effect had op de verdeling van het aantal cel-
len over de verschillende lagen. Het resultaat met betrekking tot de 
groep met 800 en 1600 gram distractie betekent dat de operatie gecom-
bineerd met een distractiekracht evenmin een op deze wijze aantoonbaar 
effect had. 
Aannemende dat er geen effect van de distractiekracht was, werd de 
toets nog eens toegepast voor alle drie de groepen tezamen genomen. 
Zodoende kon het operatieeffect bij een groter aantal dieren worden 
onderzocht. Ook hierbij werd geen significante invloed van de operatie 
op zich gevonden. 
Dit werd nog eens bevestigd door vergelijking van de contrôlepoten van 
de groepen met 800 respectievelijk 1600 gram distractie en de geope-
reerde poten van de blanco groep, met de toets van Wilcoxon voor twee 
steekproeven. 
Ook hierbij werden geen significante verschillen gevonden. Op geen 
enkele wijze kon dus een effect van de operatie op de aantallen cellen 
per oppervlaktcecnheid in de epiphysairschijf per onderzochte laag wor-
den aangetoond. 
2.3 Onderzoek naar de eventuele veranderingen in de dikte van de 
epiphysairschijf als gevolg van de aangebrachte distractiekracht of 
als operatieeffect 
Om na te gaan of er, zoals in de eerder vermelde experimenten van Hert 
en Smith en Cunningham, een toename was van de dikte van de epiphy-
sairschijf ten gevolge van de toename van het aantal cellen in de proli-
feratieve laag of door andere oorzaken, werd de dikte van de epiphysair-
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schijf gemeten. Ook hierbij werd weer gebruik gemaakt van de fotomi-
croscoop-videomat-apparatuur. Als meetafstand gold hierbij de afstand 
tussen de metaphysaire grens van de ,.corticale botplaat" aan de epiphy-
saire zijde en de top van de metaphysaire sinussen. De afstand werd per 
preparaat gemeten op een punt zover mogelijk naar ventraal gelegen, en 
op een punt zover mogelijk naar dorsaal gelegen en op een punt gelegen 
op de helft van de afstand van de twee bovengenoemde punten. 
De ventrale zijde in de preparaten kon gemakkelijk worden geïdentifi-
ceerd aan de hand van de apophyse van de tuberositas tibiae. 
De dikte van de epiphysairschijf werd gemeten in μ en afgerond op een­
heden van 25 μ (= 0.025 mm). 
Zowel de preparaten van de geopereerde als van de „controle poten" 
werden gemeten. 
Bij de toetsing van het materiaal is zowel uitgegaan van de oorspronke­
lijke gegevens namelijk de metingen ventraal (V), dorsaal (D) als in het 
midden (M), zowel van de geopereerde als van de niet geopereerde po­
ten, als ook van het gemiddelde per poot, (D + M + V)/3), van geope­
reerde respectievelijk controle poten. Voorts zijn de verschillen in dikte 
tussen de geopereerde en controle poten voor Kentraal, Midden en Dor­
saal als ook voor de gemiddelde dikte berekend. De gevonden cijfers 
zijn weergegeven in tabel VII. 
In deze tabel valt op dat de groepsgemiddelden van de dikte in het mid­
den in het algemeen lager zijn dan ventraal en dorsaal. Bij toetsing met 
de methode van Friedman voor m.rangschikkingen blijkt de dikte van 
de epiphysairschijf significant samen te hangen met de plaats van me­
ting (bij de geopereerde poot Ρ = 0.03, bij de contrôlepoot Ρ — 0.007). 
Dit is een gevolg van het feit dat in craniocaudale richting metend, de 
gebogen verlopende epiphysairschijf in het midden loodrecht op de 
omtrek wordt getroffen, ventraal en dorsaal maakt de richting waarin 
wordt gemeten een hoek met de omtrek waardoor een hogere waarde 
wordt gevonden op deze meetpunten. 
2.4 Onderzoek naar de invloed van de distractiekracht op de dikte van 
de epiphysairschijf 
Om het effect van de distractickracht te onderzoeken is enkelvoudige 
variantie-analyse toegepast op de gegevens betreffende de dikte van de 
epiphysairschijf van de geopereerde poot, alsook van de controle poot 
en op de verschillen tussen geopereerde en controle poot. Daarbij wer­
den de waarden van de V, M en D metingen en van de (D + M + V)/3 
per distractiegroep vergeleken. In totaal leidde dit dus tot twaalf varian-
tieanalyses. 
In overeenstemming met de verwachting werd bij de controle poten geen 
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Tahel VII: Gemiddelden ± standaardafwijking van de epiphysairschijfd'kten 
m u (metingen afgerond op 25«) 
o.p. = geopereerde poot 
contr. = niet geopereerde poot 
versch. = verschil in dikte tussen geopereerde en controle poot 
Meetpunt 
Proef- soort aan- Dorsaal Midden Ventraal gemiddelde: 
dier- tal = D = M = V (D + M 
groep +V)/3 
16001) 
800 
blanco 
o.p. 
contr. 
versch. 
o.p. 
contr. 
versch. 
o.p. 
contr. 
versch. 
8 
8 
8 
8 
8 
8 
6 
6 
6 
472 ± 166 
472 ± 97 
0 ± 205 • 
350 ± 72 
400 ± 97 
- 50 ± 145 
321 ± 43 
421 ± 93 
-100 ± 82 
325 ± 72 
381 ± 122 
- 56 ± 101 
362 ± 50 
319 ± 40 
44 ± 37 
279 ± 51 
367 ± 77 
- 88 ± 108 
369 i 76 
466 ± 138 
- 97 ± 103 
400 ± 100 
472 ± 153 
- 72 ± 126 
350 ± 76 
450 ± 101 
-100 ± 127 
388 ± 
439 ± 
- 51 ± 
370 ± 
396 ± 
- 26± 
316± 
412± 
- 96 ± 
77 
102 
97 
49 
59 
44 
25 
47 
55 
') Uit de groep 1600 zijn de gegevens van proefdier nr. 648 weggelaten, 
daar alleen de dikte van de epiphysairschijf in de geopereerd poot was be-
paald. 
enkele aanwijzing voor een effect van de distractiekracht gevonden. 
Bij de geopereerde poten werd voor de metingen dorsaal (D) een signi-
ficant resultaat gevonden (P ^ 0.04). 
De gemiddelde epiphysairschijfdikte was op dit meetpunt in de groep 
met 1600 gram distractie groter dan in de andere groepen; de desbetref-
fende contrasten waren volgens de toetsen \an Scheffé en van Tukey 
niet significant. 
Bovendien bestond hier volgens de toets van Bartlett een significant ver-
schil tussen de varianties per groep (P = 0.009), waardoor het resultaat 
van de variantie-analyse minder betrouwbaar is. 
Voor de metingen in het midden (M) werd een bijna significant resultaat 
gevonden (P = 0.054); de toets van Bartlett was hier niet significant 
(P = 0.58). Het grootste gemiddelde vindt men hier in de groep met 800 
gram distractie, het kleinste in de blanco groep, hun verschil is volgens 
de contrasttoets van Tukey significant (P = < 0.05). 
Voor de metingen ventraal (V) werd geen significant resultaat gevonden 
(P = 0.56). De variantie-analyse toegepast op de gemiddelden (D + M 
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+ V)/3 leverde, nog steeds bij de geopereerde poten, een zwakke aan-
wijzing voor een effect van de distractiekracht op (P = 0.08), met de 
kleinste dikte bij de blanco groep. 
De toets van Bartlett leverde hier echter een bijna significant verschil 
tussen de varianties op (P = 0.06). 
Bij de verschillen tussen de geopereerde en de controle poten was het 
resultaat van de variantie-analyse alleen significant voor de metingen in 
het midden (P = 0.02) echter met een eveneens significant resultaat van 
de toets van Bartlett (P = 0.04). Dit verschil is het grootste bij de groep 
met 1600 gram distractie en het kleinste bij de groep met 800 gram. Er 
werden geen significante contrasten gevonden. 
2.5 Onderzoek naar het operatieeffect op de dikte van de epiphysair-
schijf 
Met de symmetrietoets van Wilcoxon werd een operatieeffect vastge-
steld. 
In het algemeen blijkt de epiphysairschijf van de geopereerde poten sig-
nificant dunner te zijn dan bij de corresponderende controle poten. 
Dit blijkt als men de getallen van de drie proefdiergroepen tezamen 
neemt. 
Voor het gemiddelde (D + M + V)/3 is dit het duidelijkst (P = 0.006). 
Eveneens is dit het geval voor de metingen ventraal (P = 0.003). 
De dorsale metingen geven slechts een aanwijzing in deze richting 
(P = 0.09). 
Een uitzondering vormen de proefdieren van de groep met 800 gram 
distractie, in deze groep is het midden van de epiphysairschijf van de 
geopereerde poten significant dikker dan bij de controle poten (P = 
0.03), hiervoor is eveneens de symmetrietoets van Wilcoxon gebruikt. 
In alle gevallen is tweezijdig getoetst. 
Er zijn dus aanwijzingen voor een positieve invloed van de distractie-
kracht op de dikte van de epiphysairschijf. 
Voor zover deze positieve invloed aanwezig zou zijn, zoals blijkt uit de 
tabel der gemiddelden (tabel VII rechter kolom) overtreft ze echter de 
negatieve invloed van de operatie niet. 
Voorts zijn de resultaten van deze diktemetingen met betrekking tot de 
invloed van de distractiekracht wegens significante verschillen tussen de 
varianties binnen de groepen, minder betrouwbaar. 
Paragraaf 3 Conclusies 
— Trekkrachten, kleiner dan, of gelijk aan het lichaamsgewicht aan-
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gebracht bij konijnen rond de proximale tibia-epiphysairschijf doen 
de groeisnelheid van deze epiphysairschijf niet toenemen. 
Er werd in de periode gedurende welke de groei van de proefdieren 
werd geobserveerd, een significant verschil in de groeisnelheid ge-
vonden tussen het mediale en laterale deel van de epiphysairschijf. 
Onder invloed van een distractiekracht van 1600 gram, blijkt dit 
verschil te worden opgeheven. Het was in de gekozen proefopstel-
ling niet na te gaan, of dit verschil physiologisch is, of een gevolg 
is van het aanbrengen van de Kirschnerdraden. 
Deze draden werden namelijk van mediaal uit ingeboord, hierbij 
is het voorstelbaar, dat het in-boren een groter trauma betekent 
dan het uit-boren door de laterale corticalis. 
De gevonden nestinvloed, maakt het wenselijk in de toekomst bij 
experimenten waarbij proefdieren worden gebruikt, afkomstig uit 
grote nesten, naar de nestinvloed op de experimentele resultaten te 
zoeken. 
Er werd geen aanwijzing gevonden, dat het aanbrengen van distrac-
tiekrachten kleiner dan of gelijk aan het lichaamsgewicht, in de 
epiphysairschijf een verandering in het normale verdelingspatroon 
van de cellen over de verschillende lagen tot gevolg heeft. 
- Het aanbrengen van Kirschnerdraden door de epiphysairkern en 
de diaphyse had geen aantoonbaar effect op het aantal cellen in de 
laag der rustende cellen, de proliferatieve cellaag en de hypertro-
fische cellaag. 
- Als gevolg van het aanbrengen van de Kirschnerdraden door de 
epiphysairkern en de diaphyse werd de epiphysairschijf significant 
dunner, door de aangebrachte distractiekracht werd dit effect te-
gengewerkt. 
Deze vermindering in dikte van de epiphysairschijf is naar alle 
waarschijnlijkheid een gevolg van een partieel vaatletsel aan de 
epiphysaire zijde door het inboren van de Kirschnerdraden. 
In algemene zin is aan de gegevens uit dit onderzoek verkregen de con-
clusie te verbinden, dat een epiphysairschijf is „geprogrammeerd" voor 
een bepaalde maximale groei. Deze groeipotentie is met mechanische 
methoden slechts in negatieve zin te beïnvloeden. 
Bij deze veronderstelling wordt er van uit gegaan, dat de epiphysairschijf 
een functionele eenheid vormt met o.a. de omgevende musculatuur en 
de omgevende anatomische strukturen, zoals b.v. de gewrichten, die langs 
biomechanische weg op de epiphysairschijf hun invloed uit oefenen. 
Binnen deze functionele eenheid bestaat een evenwicht tussen de „groei-
druk" van de epiphysairschijf, die volgens Sybrandy osmotisch is, ener-
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zijds en de uitwendig op de epiphysairschijf inwerkende musculaire en 
biomechanische krachten anderzijds. 
Reeds Muller (1939) heeft op het bestaan van dit evenwicht gewezen. 
Wanneer dit evenwicht wordt verbroken, zoals in de kliniek b.v. bij de 
radiuskopluxaties bij kinderen wordt gezien, dan kan dit wél een ver-
snelde groei tot gevolg hebben. Wanneer echter aan dit evenwicht een 
uitwendige trekkracht wordt toegevoegd, die werkt in een richting pa-
rallel aan de groeidruk heeft dit, zoals in ons experiment is gebleken 
geen toename van de groeisnelheid tot gevolg. Bij het evenwicht tussen 
drukkrachten en trekkrachten, die op de epiphysairschijf inwerken 
speelt ook het periosteum een rol. Theunissen (1973) toonde aan, dat 
de periostmantel rond de lange pijpbeenderen meer door passieve 
interstitiële rek in de lengte toeneemt dan door interstitiële groei. 
Deze rekkracht zou worden teweeggebracht door de groei van de epi-
physairschijven aan de uiteinden van deze lange pijpbeenderen. 
De weerstand van dit periostweefsel tegen vervorming in de lengte 
richting, werkt uiteraard ook de invloed van een op de epiphysairschijf 
aangebrachte uitwendige trekkracht tegen. 
Het is mogelijk dat na een circulaire doorsnijding van het periost rond 
de diafyse wel een toename van de groeisnelheid optreed onder invloed 
van een uitwendig aangebrachte trekkracht op een epiphysairschijf. 
Dit zou nader experimenteel moeten worden onderzocht, waarbij echter 
de invloed van de vasculaire veranderingen als gevolg van de periost 
doorsnijding mede in de beschouwing moeten worden betrokken. 
Bij de klinisch een experimenteel toegepaste distractie epiphysiolysis, 
zoals door Illizarov (1969) beschreven, wordt niet vermeld of de periost-
mantel wordt geruptureerd. 
Aannemelijk is het ontstaan van een verscheuring van de periostmantel 
bij deze experimenten wel, gezien de grote afstand (meerdere centimeters) 
waarover de lysis tot stand wordt gebracht, Jani (1973) beschreef wel 
rupturering van de periostmantel, ter hoogte van de epiphysairschijf in 
zijn experimenten met de distractie-epiphysiolysis. 
Doordat de epiphysairschijf zich bij deze techniek echter vervroegd 
blijkt te sluiten treedt er geen blijvende lengte winst op. 
Een distractie epiphysiolysis echter, die tot stand wordt gebracht vrij 
kort vóór de definitieve sluiting van de epiphysairschijf, zou mogelijker 
wijze wel een blijvende lengte winst op kunnen leveren. 
Trekkrachten echter, kleiner dan het lichaamsgewicht die geen epiphy-
siolysis tot stand brengen, zijn zoals uit de resultaten, van ons onderzoek 
blijkt niet in staat de lengtegroei van een epiphysairschijf zodanig te 
stimuleren, dat hierdoor klinisch bruikbare lengtewinst wordt verkregen. 
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SAMENVATTING 
In dit proefschrift werd de invloed van distractiekrachten kleiner dan 
of gelijk aan het lichaamsgewicht op de groeisnelheid van de proximale 
tibia-epiphyse bij konijnen nagegaan 
Gelet werd hierbij bovendien op veranderingen in het microscopisch 
anatomisch beeld van de epiphysairschijf onder invloed van deze krach-
ten, wat betreft het aantal cellen in de diverse lagen van de epiphysair-
schijf Tenslotte werd ook gelet op de eventuele verandering in dikte van 
de epiphysairschijf onder invloed van de aangebrachte distractiekrachten 
Na formulering van de probleemstelling in Hoofdstuk I, wordt in 
Hoofdstuk II ingegaan op de embryologie, anatomie en fysiologie van 
de epiphysairschijf in lange pijpbeenderen 
De functie van de verschillende lagen van de epiphysairschijf komt aan 
de orde, waarbij uit de literatuurgegevens blijkt, dat de functie van de 
laag van de rustende cellen nog steeds niet geheel duidelijk is 
De aanwezigheid van de proliferatieve cellaag blijkt onmisbaar te zijn 
voor het tot stand komen van een, anatomisch normaal gebouwde en 
fysiologisch normaal functionerende epiphysairschijf 
De processen die zich aan het ossificatiefront afspelen, worden bespro-
ken en op de functie van de hypertrofische cellaag en het endotheel van 
de metaphysaire sinussen wordt nader ingegaan 
De functie van de vasculansatiegebieden van de epiphysaire en van de 
metaphysaire zijde van de epiphysairschijf wordt beschreven 
Deze gescheiden vaatsystemen zijn betrokken bij twee essentieel ver-
schillende processen in de epiphysairschijf, te weten proliferatie en ossi-
ficatie 
Stoornis in de vasculansatie van het ene gebied heeft daarom een we-
zenlijk ander gevolg voor de functie van de epiphysairschijf, dan een 
stoornis in de vasculansatie van het andere 
In Hoofdstuk III wordt de literatuur, met betrekking tot de pogingen die 
tot nu toe zijn ondernomen om de epiphysaire groei te stimuleren of te 
remmen, besproken 
Het blijkt dat zowel de gebruikte directe als indirecte methoden tot stimu-
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lering van de groei een zo weinig constant en voorspelbaar effect heb-
ben, dat geen enkele van deze methoden een blijvende klinische toepas-
sing heeft gevonden. 
Uit de literatuur blijkt bovendien, dat de invloed van uitwendig aange-
brachte trekkrachten op de epiphysairschijf tot op heden slechts sum-
mier is onderzocht. 
Van de groeiremmende operaties blijkt de epiphysiodese volgens de tech-
niek van Phemister de voorkeur te verdienen, bij het corrigeren van 
beenlengteverschillen. 
De operatie wint aan exactheid, als voor het bepalen van de juiste ope-
ratieleeftijd gebruik wordt gemaakt van de tabellen opgesteld door 
Green en Anderson. 
De methode van Blount heeft, naar de ervaring van velen, een aantal 
nadelen. 
Vaak ontstaan asafwijkingen doordat niet alle delen van de epiphysair-
schijf in gelijke mate worden geremd. Bovendien blijkt de groeiremming 
in plaats van tijdelijk, vaak definitief te zijn, doordat benige bruggen in 
de epiphysairschijf ontstaan van metaphyse tot epiphyse reikend die ver-
dere lengtegroei verhinderen. 
Tenslotte is de verdere groei van de epiphysairschijf na verwijderen van 
de Blountse krammen moeilijk te voorspellen, mede doordat het wegne-
men van deze krammen voor het gebied van en rond de epiphysairschijf 
een traumatiserende ingreep is. 
In Hoofdstuk IV wordt de uitvoering van het dierexperiment beschre-
ven, de werking van de apparatuur gebruikt om de distractiekracht op 
de epiphysairschijf aan te brengen, wordt verklaard alsmede de indeling 
van de verschillende groepen proefdieren. De gevolgde operatietechniek 
wordt beschreven. 
Op drie verschillende wijzen werden gegevens verzameld, door uitwen-
dinge metingen van de groei, door microscopische metingen van de 
dikte van de epiphysairschijf en door bepaling van het aantal cellen per 
laag in de epiphysairschijf. 
In Hoofdstuk V worden de verkregen resultaten geanalyseerd. De ge-
gevens betreffende de uitwendig gemeten lengtegroei onder invloed van 
de aangebrachte distractiekracht, worden vergeleken met de gegevens 
verkregen bij groep „blanco" dieren, waarbij slechts Kirschnerdraden 
door epiphyse en diaphyse waren geboord zonder dat een distractie-
kracht werd aangebracht. Dezelfde vergelijkingsprocedure wordt ge-
volgd bij de microscopische bewerking van het materiaal. De histologi-
sche preparaten van de niet geopereerde poten van de proefdieren fun-
geerden als controle. De verkregen uitkomsten worden op hun statisti-
sche betekenis, op diverse wijzen getoetst. 
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SUMMARY 
In this thesis an investigation is made of the influence of distraction 
forces smaller than, or equal to the body weight on the rate of growth of 
the proximal tibial epiphysis in rabbits. 
Attention was further given to alterations of the microscopia! anatomical 
picture of the epiphyseal cartilage, as regards the numbers of cells in the 
various layers of the epiphyseal plate under the influence of these forces. 
Finally, a study was made of the possible alterations of the thickness of 
the epiphyseal plate under the influence of the distraction forces applied. 
After an explanation of the nature of the problem in Chapter I, Chap-
ter II deals with the embryology, anatomy and physiology of the epi-
physeal cartilage in long bones. 
The functions of the various layers of the epiphyseal plate are then dis-
cussed; it can be inferred from data in the literature that the function of 
the layer of resting cells has not yet been fully elucidated. 
The presence of the proliferative cellular layer proves indispensable for 
the development of an epiphyseal plate of normal anatomical structure 
and nodmal physiological function. 
The processes that occur on the ossicifation front are discussed, and 
detailed reference is made to the function of the hypertrophic cellular 
layer and the endothelium of the metaphyseal sinuses. 
The function of the territories of vascularization on the epiphyseal and 
the metaphyseal side of the epiphyseal plate is described. 
These two separate vascular systems play their parts in two funda-
mentally different processes in the epiphyseal cartilage, viz. proliferation 
and ossification. Disorders of the vascularization of the one territory 
affect the function of the epiphyseal cartilage in a manner entirely dif-
ferent from disorders in the vascularization of the other territory. 
Chapter III contains a review of the literature concerning attempts 
hitherto made to stimulate or inhibit epiphyseal growth. It is found that 
both the direct method used in the present investigation and the various 
indirect methods to stimulate growth have such an inconstant and un-
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predictable effect that none of these methods has found permanent 
clinical application. 
Furthermore, the literature shows that so far only very little study has 
been made of the influence of externally applied traction forces on the 
epiphyseal cartilage. 
Of the various operations to inhibit growth, epiphysiodesis according to 
Phemister's technique has proved to be preferable for the correction of 
differences in length of the legs. 
The operation gains in accuracy if the tables drawn up by Green and 
Anderson are used to determine the optimal age for the operation. In 
the experience of many, Blount's method has a number of drawbacks. 
Frequently, axial deviations develop owing to the fact that not all parts 
of the epiphyseal plate are inhibited to the same extent. Furthermore, 
the inhibition of the growth is frequently found to be permanent instead 
of temporary, due to the fact that osseous bridges develoo in the epi-
physeal cartilage, extending from the metaphysis to the epiphysis. Such 
bridges hinder further longitudinal growth. 
Finally, the subsequent growth of the epiphyseal cartilage after removal 
of Blount's staples is difficult to predict, due in part to the fact that the 
removal of these staples constitutes a traumatic intervention to the area 
surrounding the epiphyseal cartilage. 
In Chapter IV, a description is given of the methods used in the expe-
riments in animals, with an explanation of the apparatus used to apply 
the distraction forces to the epiphyseal cartilage and of the classification 
of the various groups of test animals. A description is given of the sur-
gical technique used. 
Data have been collected in three different ways, viz. bij external 
measurement of the growth, bv microscopical measurements of the 
thickness of the epiphyseal cartilage and bv determination of the num-
bers of cells per layer in the epiphyseal cartilage. 
Chapter V contains an analysis of the results obtained. The data con-
cerning external measurements of the longitudinal growth under the in-
fluence of the distraction force applied are compared with the findings 
obtained in the ..blank" proup of animals, in which only Kirschner wires 
had been drilled through the epiphysis and diaphysis, without appli-
cation of a distraction force. The same method of comparison has been 
used ¡n regard to the microscopical evaluation of the material. Here, the 
histological preparations of the non-operated extremities of the test 
animals were used as controls. The findings obtained have been tested 
for their statistical significance in a number of ways. 
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CONCLUSIONS 
When distraction forces smaller than or equal to the body weight 
were applied around the proximal epiphyseal plate of the tibia in 
rabbits, they caused no increase in the growth rate of this epiphy-
seal plate. 
— During the period of observation on the growth of the test animals, 
a significant difference in growth rate was observed between the 
medial and the lateral side of the epiphyseal plate. 
This differrence proved to be abolished in respons to a distraction 
force of 1600 grammes. 
In the test arrangement used, it was impossible to establish whether 
this difference was physiological or resulted from the application 
of Kirschner wires. These wires were inserted from the medial side, 
and their passage through the cortical substance may conceivably 
have been more traumatic on the side of entry than on the side 
of exit. 
— No indication was found that application of disstraction forces 
smaller than or equal to the body weight resulted in a change in 
the normal pattern of distribution of cells over the various layers in 
the epiphyseal plate. 
— The passage of Kirschner wires through the epiphyseal centre and 
the diaphysis had na demonstrable effect on the number of cells 
and the layer of hypertrophic cells. 
— As a result of the passage of Kirschner wires through the epiphyseal 
centre and the diaphysis, the epiphyseal plate became significantly 
thinner; this effect was antagonized by the distraction force applied. 
The thinning of the epiphyseal plate can be explained as a result 
of damage to the vascular system on the epiphyseal side of the 
growth plate. 
In a general sense the findings obtained in this investigation warrant 
the conclusion that an epiphyseal plate is „programmed" to a certain 
maximal growth. Using mechanical methods, only a negative influence 
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can be exerted on this growth capacity. 
A basic postulate in this hypothesis is that the epiphyseal plate is part 
of a functional unit also encompossing adjacent musculature and 
adjacent anatomical structuers, e.g. the joints wich exert a biomechanical 
influence on the epiphyseal plate. Within this functional unit there is 
normally a state of ballance between on the one hand „growth pressure", 
which according to Sybrandy is osmotic, and the other hand the mus-
cular and biomechanical forces acting on th epiphyseal plate. The 
existence of this balance was pointed out by Müller as early as 1939. 
When this balance is upset (a clinical example is luxation of the head 
of the radius in children), accelerated growth can result. But our experi-
ment has demonstrated that no increase in growth rate results when 
an exogenous distraction force parallel to the growth pressure is added 
to this balance. 
The periosteum also plays a role in the balance of compression and 
distraction forces acting on the epiphyseal plate. It was demonstrated 
by Theunissen (1973) that the periosteal sheath which envelops the long 
bones increases in length more by passive interstitial stretch than by 
interstitial growth. This stretch is believed to be caused by the growth 
of the epiphyseal plates at the ends of these long bones. Of course the 
resistance of this periosteal tissue to longitudinal deformation also to 
the epiphyseal plate. 
It is possible that, after circular division of the periosteum around the 
diaphysis, an increase in growth rate does occur in responce tot applica-
tion of an exogenous distraction force to an epiphyseal plate. This 
possibility would have to be further investigated in experiments in which 
the effect of vascular changes resulting from severance of the periosteum 
should also be taken into account. 
The descriptions of experimental and clinical distraction epiphysiolysis 
published by Illizarov (1969) and Jani (1473), respectively, make no 
mention of rupture of the periosteal sheath. However, in view of the 
distance over which lysis was effected (several centimetres) it seems 
plausible that rupture of the periosteal sheath did occur. But due to the 
premature closure of the epiphyseal plate after this procedure, no per-
manent gain of length resulted. 
It seems possible that permanent gain of length might result from a 
distraction epiphysiolysis wich is carried out fairly shortly before the 
definitive closure of te epiphyseal plate. 
The results of our investigation show, however, that distraction forces 
smaller than the body weight (which fail to effect epiphysiolysis) are 
unable so to stimulate the longitudinal growth of an epiphyseal plate 
that a clinically valid gain of length results. 
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De invloed van trekkrachten 
op de epiphysaire groei 
Een experimentele studie 
G. P. H. HERMANS 
STELLINGEN 
I 
Trekkrachten, kleiner dan, of gelijk aan het lichaamsgewicht, aange-
bracht bij konijnen rond de proximale tibiaepiphysairschijf, doen de 
groeisnelheid van deze epiphysairschijf niet toenemen. 
II 
Onder invloed van trekkrachten, kleiner dan, of gelijk aan het lichaams-
gewicht, ontstaat in de proximale tibiaepiphysairschijf bij konijnen 
geen verandering in de verdeling van de cellen over, respectievelijk de 
laag van de rustende cellen, de proliferatieve cellaag en de hypertrofi-
sche cellaag. 
III 
Bij de correctie van beenlengteverschillen, bij kinderen, verdient de epi-
physiodese volgens de techniek van Phemister de voorkeur boven de 
methode van de tijdelijke epiphysiodese volgens Blount. 
IV 
Indien bij kinderen, ter voorkoming van progressieve deformaties van 
de voet, transposities van spieren op voetrug worden verricht, mag de 
getransponeerde spier de mediaanlijn van de voet niet kruisen, tenzij de 
párese van de antagonist dit vereist. 
Pollock, J.H. Journ. of Bone and Joint Surg. 
46A : 537 (1964) 
V 
Voor de operatieve behandeling van posttraumatische instabiliteit van 
de halswervelkolom, lager dan de etage C2-C3, is de voorste intercorpo-
rele spondylodese het meest geschikt. 
Robinson, R.A. Clin. Orthop, 35 : 34 (1964) 
VI 
Bij het ontwikkelen van endoprothesen voor het kniegewricht is het van 
belang in de prothese, rotaties om een longitudinale as mogelijk te ma-
ken. 
v. Hussen, F.AJ. Electrogoniometrie van de 
knie. Diss. Nijmegen (1973) 
VII 
Bij de behandeling van varices van de onderste extremiteit dient de oor-
zaak van de varicosis door middel van drukmeting en flebografie te wor-
den onderzocht, om de juiste behandelingswijze te kunnen kiezen. 
Luke, J.C. Surgery 29 : 381 (1951) 
VIII 
Bij de diagnostiek van het haemoperitoneum geeft spoelen van de peri-
toneaalholte, zoals dit voor het eerst door Root werd beschreven, be-
trouwbaarder informatie dan paracentèse van de buikholte. 
Root, H.D. Surgery 57 : 633 (1965) 
IX 
De functionele gevolgen op latere leeftijd, van de degeneratieve afwij-
kingen in het knie- en enkelgewricht, welke bij intensieve beoefening 
van vele veldsporten worden gezien, dienen nader te worden onderzocht. 
X 
Het belang van de eigen verantwoordelijkheid van de specialist, weegt 
op tegen de inefficiency, die uit de aan deze verantwoordelijkheid ge-
koppelde zelfstandigheid, voortvloeit, voor de ziekenhuisorganisatie als 
geheel. 
XI 
Het toepassen van de moderne operatieve orthopaedische technieken 
vereist het gebruik van een operatiekamer die speciaal voor dit doel is 
ingericht en gereserveerd blijft. 
XII 
Voor diegenen, die aan het carnaval in het zuiden des lands wensen deel 
te nemen en hierop tijdens hun opvoeding niet zijn voorbereid, zou het 
lezen van Anton van Duinkerkens „Verdediging van carnaval" verplicht 
moeten worden gesteld. 
G. P. H. Hermans Hilversum, 3 mei 1974 
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